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Voorwoord

Het Gecommentarieerd Geneesmiddelenrepertorium wordt uitgegeven door het
“Belgisch Centrum voor Farmacotherapeutische Informatie” (B.C.F.l.). Het
B.C.Fl. is een v.z.w. erkend en gesubsidieerd door het Federaal Agentschap
voor Geneesmiddelen en Gezondheidsproducten (FAGG). Het doel van het
B.C.F.l. is informatie over geneesmiddelen te verstrekken aan mensen werkzaam
in de gezondheidssector. Dit Repertorium wordt, zoals de Folia Pharmacothe-
rapeutica en de Transparantiefiches, gratis toegestuurd aan artsen en apothe-
kers. Ook tandartsen en studenten in de laatste jaren van deze opleidingen
krijgen het Repertorium. Andere personen werkzaam in de gezondheidssector
kunnen het Repertorium op aanvraag toegestuurd krijgen. Het Repertorium kan,
zoals de andere uitgaven van het B.C.Fl., geraadpleegd worden op onze
website (www.bcfi.be, zie verder).

De bedoeling van dit Repertorium is het rationele gebruik van geneesmidde-
len te bevorderen. Rationeel gebruik betekent dat enkel geneesmiddelen worden
aangewend waarvoor gevalideerde studies bestaan, dat men deze genees-
middelen adequaat gebruikt (qua indicaties, contra-indicaties, posologie,
interacties...) en dat men rekening houdt met de kostprijs. In dit verband dient
de notie van “op evidentie gebaseerde farmacotherapie" te worden vermeld: het
is belangrijk te weten wat de evidentie omtrent de risico-batenverhouding van
een geneesmiddel is. Het Gecommentarieerd Geneesmiddelenrepertorium is
één van de informatiebronnen daartoe.

Om een rationele keuze te vergemakkelijken, zijn in het Repertorium de in Belgié
beschikbare specialiteiten op basis van hun farmacologische en therapeutische
eigenschappen gegroepeerd in veertien hoofdstukken. Vaak zijn er per
hoofdstuk meerdere klassen geneesmiddelen. Voor elke klasse wordt een
commentaar over de voor- en nadelen van de verschillende geneesmiddelen
gegeven. De bedoeling is de geneesmiddelen te situeren, eerder dan er alle
mogelijke details van te geven. Voor dergelijke details blijft het noodzakelijk de
wetenschappelijke bijsluiter (nu “Samenvatting van de Kenmerken van het
Product” of SKP genoemd) en andere bronnen te consulteren.

Bij het kiezen van het meest geschikte geneesmiddel dient men rekening te
houden met de kostprijs voor het individu en voor de gemeenschap. Daarom
worden de prijzen van de verschillende verpakkingen en hun eventuele
terugbetalingsvoorwaarden gegeven. Op de website van het B.C.Fl. (www.
bcfi.be) zijn daarenboven prijsvergelijkingstabellen beschikbaar.

Op het einde van het Repertorium vindt de lezer een alfabetische index van de
actieve bestanddelen, de specialiteitsnamen en de therapeutische groepen. In
de editie 2009 worden de in Belgié geregistreerde farmaceutische specialiteiten
vermeld die op de markt zijn op 1 januari 2009, en daarenboven de actieve
verbandmiddelen.

Op de website van het B.C.Fl. (www.bcfi.be) wordt maandelijks een update
gedaan van het Repertorium. De nieuwe actieve bestanddelen en andere
belangrijke wijzigingen worden elke maand aangekondigd in de Folia (rubriek
“Recente informatie”). Een pdf-document met alle belangrijke wijzigingen
verschijnt om de 2 a 3 maanden, en is beschikbaar op onze website (via
aanklikken van “Gecommentarieerd Geneesmiddelenrepertorium®).

Artsen, apothekers en andere gezondheidswerkers kunnen zich laten registreren
(via het e-mailadres redactie@bcfi.be) om per e-mail via “Folia Express” op de
hoogte gebracht te worden van elk nieuw bericht dat op de website verschijnt in
de rubriek “Goed om te weten” (met belangrijk nieuws in verband met



geneesmiddelen, zoals waarschuwingen i.v.m. ernstige ongewenste effecten,
nieuwe producten, enz.). Tevens worden ze verwittigd op het ogenblik dat de
maandelijkse update van het Repertorium of een nieuw nummer van de Folia te
consulteren is op onze website.

Dit Repertorium wordt uitgegeven onder de verantwoordelijkheid van het B.C.F.l.
De drie redactiesecretarissen worden bijgestaan door de leden van het
Redactiebureau en tal van anderen. Bij de jaarlikse herziening worden de
verschillende hoofdstukken van het Repertorium nagelezen door experten in elk
domein. Dank aan hen, en aan alle medewerkers van de redactie. Wij danken in
het bijzonder volgende experten die voor deze editie van het Repertorium hun
commentaren bezorgden: Y. Antonissen, G. Aubert, A. Beckers, H. Beele,
F. Belpaire, B. Blankert, J. Bogaerts, K. Bonte, D. Boudry, C. Brohet, C. Burlacu,
P. Chevalier, D. Clement, H. Cooman, A. Dalooze, T. De Backer, F. Debiéve,
T. Declercq, M. Decramer, N. Deggouj, F. De Keyser, J.J. Delaey, E. De Leenheer,
D. De Looze, T. Deltombe, P. De Munter, P. Deprez, J. De Reuck, K. Desager,
A. De Sutter, M. Detry-Morel, M. De Vos, J. De Weert, M. Dewitte, K. D’Hollander,
. Dhont, J.M. Dogné, J. Ducobu, D. Duprez, P. Durez, K. Everaert, R. Fiasse,
. Galanti, M. Gersdorff, P. Gevaert, T. Gillebert, A. Goossens, O. Gurné,
. Habraken, F. Heller, B. Hermans, C. Hermans, Y. Humblet, B. Jandrain,
. Jeanjean, B. Kabamba, J.M. Kaufman, B. Keymeulen, J.M. Krzesinski,
. Kulbertus, H. Lapeere, P. Lebrun, F. Lecouvet, R. Lefebvre, B. le Polain,
. Longueville, J.P. Machiels, L. Martens, C. Mathieu, F. Matthys, T. Mets,
Moerman, E. Mormont, L. Muylle, M.C. Nassogne, P. Neels, F. Nobels,
W Oosterlinck, A. Peeters, R. Peleman, A. Persu, M. Petrovic, H. Piessevaux,
Y. Pirson, M. Ponchon, A. Rogiers, J.Y. Reginster, J.P. Roussaux, P. Santens,
C. Scavée, J. Schoenen, A. Seghers, J. Staessen, W. Stevens, M. Stroobant,
J.P. Sturtewagen, B. Swennen, M. Temmerman, D. Tennstedt, G. Top, S. Van
Belle, L. Van Bortel, J. Van Bouchaute, P. Van Crombrugge, M. Van de Casteele,
H. van den Ameele, B. Vandercam, F. Van Gompel, M. Vanneste, M. Van Winckel,
M. Ventura, G. Verellen, J. Verhaegen, H. Verhelst, A. Verstraete, K. Verstraete,
J.B. Watelet, F.X. Wese.

Wij hopen dat ze niet ontgoocheld zijn wanneer niet al hun suggesties zijn
opgenomen. Wij verontschuldigen ons indien we iemand zouden zijn vergeten.

METITP>ICZ )]

De redactiesecretarissen

Prof. Dr. T. Christiaens Dr. G. De Loof Prof. Dr. J.M. Maloteaux

1 februari 2009



Inleiding

Posologie en posologie-aanpassing

De posologieén die in dit Repertorium worden gegeven zijn, tenzij anders
vermeld, deze voor volwassenen. Als basis voor de posologieén worden de
wetenschappelijke bijsluiters (nu “Samenvatting van de Kenmerken van het
Product” genoemd) geraadpleegd. Deze gegevens worden echter getoetst aan
de literatuur en standaardwerken zoals Martindale; daardoor komt het dat er
soms discrepanties zijn tussen de bijsluiterteksten en het Repertorium.

De gevoeligheid van de eindorganen en de dispositie van het geneesmiddel in
het organisme kunnen echter individueel sterk verschillen: het gaat hier dan ook
om gemiddelde posologieén die dienen aangepast te worden naargelang het
geval. Hieronder volgen enkele algemene gegevens over de aanpassing van de
posologie in verband met leeftijd, ziektetoestanden en genetische voorbeschikt-
heid.

Leeftijd

— Bij de pasgeborene gebeuren afbraak en uitscheiding van geneesmiddelen
zeer traag, maar normaliseren meestal binnen de eerste maanden. De
gevoeligheid van de eindorganen kan bij het jonge kind zeer verschillend zijn
van deze bij volwassenen. Vanzelfsprekend heeft het lichaamsgewicht een
invioed op het antwoord op een bepaalde dosis van een geneesmiddel. De
posologie voor kinderen wordt in dit werk alleen vermeld voor genees-
middelen die frequent bij die leeftijdsgroep worden gebruikt; er bestaan geen
goede formules voor het aanpassen van een posologie voor volwassenen
aan deze voor kinderen.

— Bij ouderen is de gevoeligheid van de eindorganen veranderd, meestal
toegenomen. Ook de dispositie van de geneesmiddelen verandert bij
ouderen: er is voor vele moleculen een vertraagde afbraak, maar meest
opvallend is de verminderde renale excretie. Het serumcreatinine is bij
ouderen, niettegenstaande de ingekrompen nierfunctie, dikwijls misleidend
normaal, wegens een verminderde creatinineproductie ten gevolge van de
verminderde spiermassa. Men kan de vermindering van de nierfunctie bij de
oudere toch bij benadering evalueren op basis van het serumcreatinine door
een berekende, niet-gemeten creatinineklaring.

140 - leeftijd in jaren) x lichaamsgewicht (in kg)

- L L
Creatinineklaring (in ml/min) = 72 x serumcreatinine (mg/100 ml)

Bij de vrouw dient de bekomen waarde vermenigvuldigd te worden met 0,85.

Meer en meer wordt als maat voor de glomerulaire filtratiesnelheid ook de MDRD
(“modification of diet in renal disease”)-formule gebruikt.

Ziektetoestanden

Bij ziektetoestanden kunnen er veranderingen zijn zowel in de gevoeligheid van

de eindorganen als in de dispositie van de geneesmiddelen in het organisme.

— Bij nierinsufficiéntie moet men vooral letten op de verminderde renale excretie
van geneesmiddelen. Voor sommige geneesmiddelen die volledig of voor een
groot deel in ongewijzigde vorm langs de nier het organisme verlaten en
waarvoor opstapeling bij nierinsufficiéntie gevaarlijk zou zijn, worden



specifieke posologierichtlijnen gegeven. Ernstige nierinsufficiéntie wordt in
dat kader gedefinieerd als een creatinineklaring die lager is dan 30 ml/min.
— Bij leveraantasting kan de biotransformatie van geneesmiddelen vertraagd
zijn, maar de graad daarvan is moeilijk voorspelbaar.
— Ook bij andere ziektetoestanden, bv. hartfalen, kan posologie-aanpassing
nodig zijn, maar algemene regels zijn wat dat betreft niet te geven.

Genetische voorbeschiktheid

Genetische verschillen komen frequent voor ter hoogte van enzymen die een rol
spelen in de afbraak van geneesmiddelen, maar ook bv. ter hoogte van
transporteiwitten, en ter hoogte van de receptoren betrokken bij de interactie
van een geneesmiddel met het doelwitorgaan. In verband met genetische
verschillen die mogelijk het geneesmiddelenantwoord beinvioeden, is vooral het
genetisch polymorfisme ter hoogte van bepaalde cytochroom P450-iso-
enzymen (0.a. CYP2D6, CYP2C9 en CYP2C19) goed bekend [zie Folia augustus
2003 en december 2006]. Recent is er ook aandacht voor de rol van genetische
factoren in het ontstaan van ongewenste effecten ten gevolge van bepaalde
geneesmiddelen [zie Folia februari 2009].

Plasmaconcentratiemonitoring

Voor sommige geneesmiddelen met een nauwe therapeutisch-toxische grens
kan bepaling van de plasmaconcentratie nuttig zijn, vooral indien er een sterke
variabiliteit is in hun farmacokinetiek of indien hun farmacokinetiek door
ziektetoestanden of interacties wordt beinvioed. In de tabel worden de
therapeutische plasmaconcentraties voor sommige courant gebruikte genees-
middelen aangegeven. Vanzelfsprekend zijn deze gegevens slechts richtingge-
vend, en bij sommige patiénten kan de ziekte onder controle zijn met
“subtherapeutische” plasmaconcentraties, bv. voor anti-epileptica; er bestaat
inderdaad steeds een wisselende eindorgaangevoeligheid. Voor sommige
geneesmiddelen, bv. de immunosuppressiva ciclosporine, tacrolimus en
sirolimus, variéren de gewenste concentraties in functie van de leeftijd, de
indicatie of het al dan niet onderling combineren.



Therapeutische plasmaconcentraties voor courant gebruikte middelen

Digitalisglycosiden ng/ml
Digoxine 1-2
Anti-aritmica pg/mi
Disopyramide 2-5
Lidocaine 1,5-5
Anti-epileptica pg/mi
Carbamazepine 5-12
Fenobarbital 15-40
Fenytoine 10-20
Valproinezuur 50-100
Aminoglycosiden* meermaals daags eenmaal daags
pg/mi pg/mi
Amikacine piek 20-30 54-64
dal <4
Gentamicine piek 5-10 16-24
dal <2
Tobramycine piek 5-10 16-24
dal <2
Varia
Clozapine 350-600 ng/ml
Lithium 0,5-1 mmol/I
Theofylline 7,5-15 pg/ml
* Om doeltreffend te zijn, dienen voor de aminoglycosiden de vermelde
piekconcentraties bereikt te worden; bij te hoge dalconcentraties is er een
verhoogd risico van toxiciteit.

Ongewenste effecten

Ongewenste effecten van geneesmiddelen zijn dikwijls weinig ernstig, maar zeer
ernstige, soms levensbedreigende reacties zijn mogelijk. Recent is er ook
aandacht voor een rol van genetische factoren in het ontstaan van ongewenste
effecten ten gevolge van bepaalde geneesmiddelen [zie Folia februari 2009).
Sommige ongewenste effecten zijn eigen aan een bepaalde geneesmiddelen-
klasse, andere zijn eigen aan een bepaalde substantie. In dit Repertorium
worden enkel de belangrijkste ongewenste effecten vermeld; voor meer details
moeten de wetenschappelijke bijsluiters (nu “Samenvatting van de Kenmerken
van het Product” of SKP genoemd) of gespecialiseerde werken geraadpleegd
worden.

QT-verlenging

In verband met ongewenste effecten is er veel aandacht voor de mogelijkheid
van QT-verlenging, met risico van “torsades de pointes” door geneesmiddelen.
Voor bepaalde geneesmiddelen is het risico van QT-verlenging goed bekend:
anti-aritmica van klassen | en Il (zie 1.3.), cisapride (zie 2.4.1.2.), methadon (zie
5.4.), bepaalde antipsychotica (zie 6.2.), erythromycine (vooral bij snelle
intraveneuze toediening), telithromycine en mogelijk andere macroliden (zie
8.1.2.), levofloxacine en moxifloxacine (zie 8.1.6.), amfotericine B (zie 8.2.1.),
lumefantrine (zie 8.3.2.), pentamidine (zie 8.3.3.2.), sibutramine (zie 14.1.2.).



Enkele jaren geleden zijn de Hj-antihistaminica terfenadine en astemizol
teruggetrokken van de markt omwille van problemen van QT-verlenging, en
een dergelijk risico kan niet uitgesloten worden voor bepaalde andere
antihistaminica (zie 6.8.). Combinatie van meerdere geneesmiddelen die het
QT-interval verlengen, verhoogt het risico nog meer. Ook bij associatie van een
geneesmiddel met risico van QT-verlenging, en een geneesmiddel dat diens
metabolisme inhibeert, kan het risico toenemen. Algemene risicofactoren voor
het optreden van QT-verlenging zijn: leeftijd, vrouwelijk geslacht, hartlijden,
bradycardie, elektrolytenstoornissen (vooral hypokaliémie en hypomagnesié-
mie), congenitale QT-verlenging, gebruik van diuretica, overdosering.

Geneesmiddelenbewaking

Geneesmiddelenbewaking, d.w.z. het opsporen van ongewenste effecten van
geneesmiddelen nadat deze op de markt zijn gebracht, is noodzakelijk omdat
het risicoprofiel van een geneesmiddel op het ogenblik van commercialisering
nog onvoldoende bekend is. Systemen gebaseerd op spontane melding van
ongewenste effecten, worden beschouwd als een belangrijke methode om in
een vroeg stadium signalen van ongewenste effecten van geneesmiddelen te
genereren. Ongewenste effecten waarvoor een melding aan een geneesmidde-
lenbewakingscentrum zeer nuttig is, zijn: vermoede ongewenste effecten die
nergens vermeld worden (bv. noch in de bijsluiter, noch in handboeken),
vermoede ongewenste effecten van recent geintroduceerde geneesmiddelen
(zie hieronder in verband met het symbool “zwarte driehoek”), ernstige,
vermoede ongewenste effecten (levensbedreigende reacties, reacties die leiden
tot hospitalisatie of met irreversibele gevolgen (bv. invaliditeit, congenitale
afwijkingen), en vermoede ongewenste effecten bij kinderen. [Zie Folia oktober
2006]

In Belgié wordt een spontaan-meldingssysteem beheerd door het Centrum voor
Geneesmiddelenbewaking van het Federaal Agentschap voor Geneesmiddelen
en Gezondheidsproducten (FAGG). Artsen, apothekers en tandartsen kunnen er
door middel van de gele fiches vermoede ongewenste effecten van ge-
neesmiddelen melden. De gele fiches worden met dit Repertorium verspreid, en
worden ook regelmatig met de Folia Pharmacotherapeutica meegestuurd; ze
kunnen daarenboven worden bekomen bij het Centrum voor Geneesmiddelen-
bewaking (zie Nuttige adressen). Er is ook een elektronische versie van de gele
fiche beschikbaar via www.fagg.be: klik achtereenvolgens “MENSELIJK ge-
bruik”, “Gegevens verzamelen, evalueren en maatregelen nemen” (rubriek
“Geneesmiddelenbewaking”); de elektronische versie is ook beschikbaar via
www.bcfi.be (klik op het geel icoon ter hoogte van de titel “Geneesmiddelen-
bewaking” in de Folia-rubriek op de homepage); deze gele fiche kan elektronisch
ingevuld worden en als bijlage per e-mail (adversedrugreactions@fagg.be)
teruggestuurd worden naar het Centrum voor Geneesmiddelenbewaking. Het
Centrum voor Geneesmiddelenbewaking geeft aan elke melder feedback door
bv. het toesturen van een overzicht van literatuurgegevens i.v.m. het vermoede
of bewezen ongewenst effect. Ook verschijnt in de Folia Pharmacotherapeutica
een rubriek “Medegedeeld door het Centrum voor Geneesmiddelenbewaking”.

Om meer aandacht te vestigen op de specialiteiten met een nieuw actief
bestanddeel wordt bij deze specialiteiten in het Repertorium het symbool
“zwarte driehoek” (v) getoond gedurende de eerste drie jaar na hun
commercialisering. Dit symbool vestigt de aandacht op het feit dat de ervaring
met deze middelen in de dagelijkse praktijk nog gering is, en dat het Centrum
voor Geneesmiddelenbewaking het middel van nabij volgt; het is dan ook een
oproep om vermoede ongewenste effecten voor deze middelen zeker te



rapporteren, zelfs bij twijfel over een causaal verband [zie ook Folia december
2007]. Een maandelijks bijgewerkte lijst van geneesmiddelen waarvoor het
symbool v wordt getoond, is te vinden op de website van het FAGG: www.fagg.
be, klik achtereenvolgens “MENSELIJK gebruik”, “Gegevens verzamelen,
evalueren en maatregelen nemen” (rubriek “Geneesmiddelenbewaking”). Deze
lijst wordt ook maandelijks in de rubriek “Goed om te weten” op onze website
gepubliceerd.

Behandeling van anafylactische reacties

Geneesmiddelen kunnen anafylactische of anafylactoide reacties uitlokken. Het
gaat bv. om acetylsalicylzuur, ACE-inhibitoren en sartanen, penicillines,
cefalosporines, contraststoffen, lokale anesthetica, niet-steroidale anti-inflam-
matoire middelen. Kruisreacties zijn mogelijk, bv. tussen penicillines en
cefalosporines. (3-blokkers kunnen het verloop van een anafylactische reactie
verergeren en het antwoord op epinefrine tegengaan. Wanneer een anafylac-
tische reactie optreedt (vaak met roodheid, urticaria, jeuk...), moet de patiént van
dichtbij worden gevolgd om na te gaan of de situatie niet levensbedreigend
wordt.

Bij een ernstige anafylactische reactie (ademhalingsmoeilijkheden of hypotensie)
is epinefrine (adrenaline) de hoeksteen van de behandeling. De intramusculaire
toediening heeft de voorkeur boven de subcutane gezien de betere resorptie in
geval van hypotensie. Intraveneuze toediening wordt slechts toegepast bij
collaps, liefst door een gespecialiseerd team; hierbij moet de oplossing
epinefrine eerst verdund worden (1/10.000) en de injectie moet traag gebeuren,
liefst onder cardiale monitoring. Epinefrine-ampullen zijn niet beschikbaar als
specialiteit, maar wel als geprefabriceerd geneesmiddel (ampullen van 1 ml met
1 mg of 0,5 mg epinefrine). Er bestaat ook een auto-injector met epinefrine
(Epipen® 0,15 mg/dosis of 0,3 mg/dosis, zie 1.6. Geneesmiddelen bij
hypotensie) voor intramusculaire toediening, die bv. nuttig kan zijn voor
personen die weten dat ze overgevoelig zijn voor bijen- of wespensteken. De
patiénten moeten wel instructies krijgen over hoeveel en hoe toe te passen, en
over de mogelijkheid van desensibilisatie (zie 14.5.).

De dosis epinefrine (in principe intramusculair) is

e voor kinderen < 6 jaar: 0,15 ml van een waterige oplossing 1/1.000 (1 mg/ml);

e voor kinderen van 6 tot en met 11 jaar: 0,30 ml van een waterige oplossing
1/1.000 (1 mg/ml);

evoor kinderen vanaf 12 jaar en volwassenen: 0,50 ml van een waterige
oplossing 1/1.000 (1 mg/ml) (indien kleine gestalte: 0,30 ml).

Wanneer geen verbetering optreedt, kan na 5 minuten een tweede dosis
intramusculair worden toegediend. Ongewenste effecten zoals myocardische-
mie, hartritmestoornissen en hypertensieve crisis zijn mogelijk, maar zijn bij
intramusculaire toediening van de correcte dosis zeldzaam.

Ook wordt meestal een H;-antihistaminicum toegediend, parenteraal of oraal,
wanneer urticaria, oedeem en/of jeuk aanwezig zijn; er is weinig effect op de
hypotensie en het bronchospasme. In deze geneesmiddelenklasse zijn in Belgié
ampullen met promethazine voor intramusculair gebruik (niet intraveneus
toedienen wegens risico van hypotensie) beschikbaar (zie 6.8.).



Een corticosteroid, intraveneus of, indien dit moeilijk is, intramusculair, bv.
hydrocortison (250 mg) of methylprednisolon (125 mg), bij voorkeur zonder
bewaarmiddel, laat toe de duur van de anafylactische reactie te verkorten en een
latere verslechtering te vermijden. Het effect treedt wel slechts na enkele uren
op. Wanneer de situatie minder ernstig is en de symptomen beperkt blijven tot
de huid, is toediening van epinefrine niet noodzakelijk, en volstaat vaak orale
toediening (of intramusculaire inspuiting) van een corticosteroid, eventueel in
associatie met een H4-antihistaminicum oraal of parenteraal.

Bo-mimetica via inhalatie kunnen gebruikt worden in geval van bronchospasme.

Interacties

[Zie ook de tabel der voornaamste interacties op blz. 25 en de CYP-tabel op
blz. 37]

Farmacokinetische interacties situeren zich vooral ter hoogte van de afbraak in
de lever. Inhibitie of inductie van cytochroom P450 (CYP) iso-enzymen speelt
hierbij een belangrijke rol. Bij de mens zijn vooral CYP1A2, CYP2C8, CYP2C9,
CYP2C19, CYP2D6 en CYP3A4 belangrijk bij de afbraak van veel frequent
gebruikte geneesmiddelen. In de tabel op blz. 37 wordt een niet-exhaustieve lijst
gegeven van geneesmiddelen die substraat zijn voor deze iso-enzymen, alsook
van inhibitoren en inductoren van deze iso-enzymen. De gegevens in de
verschillende bronnen stemmen niet steeds overeen, en het is ook niet altijd
duidelijk wat de klinische relevantie is van inhibitie of inductie van een CYP-iso-
enzym. In de tabel zijn de inhibitoren en inductoren die volgens meerdere
bronnen tot de belangrijkste behoren, in vet aangeduid. Er werd in de tabel naar
gestreefd enkel deze CYP-interacties te vermelden die klinisch relevant en goed
gedocumenteerd zijn, in plaats van volledig te willen zijn. Dit sluit niet uit dat in
een geisoleerd geval wel problemen kunnen optreden met interacties ter hoogte
van CYP-iso-enzymen die niet vermeld zijn.

Er is ook aandacht voor de mogelijke interacties ter hoogte van membraange-
bonden transporteiwitten, voornamelijk het P-glycoproteine (P-gp). Dit eiwit
speelt een belangrijke rol in het actieve terugtransport via de darmwand van
geresorbeerde geneesmiddelen naar het darmlumen (verminderde resorptie), in
de excretie van geneesmiddelen uit de bloedbaan naar de urine (verhoogde
uitscheiding) en in het terugtransporteren van in de hersenen opgenomen
geneesmiddelen naar de bloedbaan. Substraten van P-gp zijn o.a. digoxine,
ciclosporine, bepaalde antitumorale middelen en protease-inhibitoren. Inter-
acties door inhibitie van P-gp (bv. door clarithromycine, diltiazem, erythromy-
cine, itraconazol, verapamil) of door inductie van P-gp (bv. door carbamazepine,
rifampicine, Sint-danskruid) zijn beschreven.

Farmacodynamische interacties leiden tot een veranderde gevoeligheid van de
eindorganen ten opzichte van het geneesmiddel.

Interacties tussen geneesmiddelen enerzijds en voedsel, alcohol of planten
anderzijds zijn ook mogelijk. Voedsel kan vooral de resorptie van de
geneesmiddelen beinvlioeden. Bepaalde bestanddelen aanwezig in pompel-
moessap kunnen, door inhibitie van het CYP3A4, de biologische beschikbaar-
heid van sommige geneesmiddelen met een belangrijk eerstepassage-effect (bv.
bepaalde calciumantagonisten en statines, cisapride, ciclosporine, de benzodi-
azepines midazolam en triazolam) verhogen. Interacties met alcohol of planten
kunnen zich afspelen op het farmacokinetische vlak (voor alcohol bv. versnelde
of vertraagde afbraak in de lever) of op het farmacodynamische vlak (voor
alcohol bv. versterkt effect op het centrale zenuwstelsel).



In dit Repertorium worden enkel interacties vermeld waarvan geoordeeld wordt
dat ze klinisch relevant zijn; alle interacties vermeld in het Repertorium zijn
schematisch samengevat in de tabel op blz. 25. In sommige gevallen is
gelijktijdige toediening van de interagerende geneesmiddelen gecontra-indi-
ceerd; in vele gevallen is dit niet zo, maar zijn dosisaanpassing en nauwgezette
follow-up noodzakelijk. Men moet vooral oog hebben voor interacties waarbij
geneesmiddelen met een nauwe therapeutisch-toxische grens betrokken zijn,
bv. anti-epileptica, digitalisglycosiden, vitamine K-antagonisten, sommige
antibiotica. Voorzichtigheid is speciaal geboden bij ouderen en patiénten met
nier- of leverinsufficiéntie.

Gebruik van geneesmiddelen bij zwangerschap

[Zie Folia december 2001, april 2002, december 2003, januari 2005, mei 2006,
augustus 2006 en december 2006]

De veiligheid van een geneesmiddel tijdens de zwangerschap kan nooit volledig
worden gegarandeerd, maar slechts voor weinig geneesmiddelen is een nadelig
effect op het ongeboren kind onomstotelijk bewezen. Voor de meeste
geneesmiddelen is de situatie niet duidelijk. Zo zijn er voor sommige
geneesmiddelen wel aanwijzingen voor een nadelig effect bij het dier, maar dit
is niet altijd voorspellend voor de mens. Voor vele geneesmiddelen zijn
anekdotisch afwijkingen bij de mens gerapporteerd, maar dit laat geen
conclusies toe: 2 tot 4% van de levend geboren kinderen van moeders die
tijdens de zwangerschap geen geneesmiddelen namen, vertonen immers
afwijkingen. Daarenboven bestaat voor veel geneesmiddelen, vooral als ze
recent geintroduceerd zijn, geen of onvoldoende ervaring bij de mens. Het
gebrek aan gegevens mag geen reden zijn tot gemakkelijk voorschrijven van
geneesmiddelen bij de zwangere vrouw. Indien bij een zwangere vrouw een
geneesmiddel werkelijk aangewezen is, moeten de voor- en nadelen voor
moeder en kind worden afgewogen, en waar mogelik, zal men een ge-
neesmiddel kiezen dat reeds sinds lange tijd en frequent is gebruikt tijdens de
zwangerschap, en waarvoor geen suggesties voor schadelijkheid zijn naar voren
gekomen. Het gaat bv. om paracetamol bij koorts of pijn, en om penicillines bij
infecties.

Bij toediening tijdens het eerste trimester van de zwangerschap (in feite van
de achtste dag tot en met de achtste week na de conceptie) bestaat voor een
aantal geneesmiddelen een bewezen risico van misvormingen (teratogeniteit),
bv. voor ACE-inhibitoren en sartanen, anti-epileptica, antitumorale geneesmid-
delen, vitamine K-antagonisten, geslachtshormonen, misoprostol, mycofeno-
laatmofetil en mycofenolzuur, retinoiden, thalidomide, vitamine A.

Toegediend in de loop van het tweede en derde trimester van de zwanger-
schap, kunnen sommige geneesmiddelen aanleiding geven tot groeistoornis-
sen, functionele stoornissen en/of orgaantoxiciteit. Het gaat bv. om ACE-
inhibitoren en sartanen, aminoglycosiden, vitamine K-antagonisten, (3-blokkers,
niet-steroidale anti-inflammatoire farmaca, salicylaten, tetracyclines, thyreosta-
tica. Bij gebruik van antidepressiva op het einde van de zwangerschap zijn
problemen kort na de geboorte beschreven met antidepressiva van verschil-
lende klassen.

Bij toediening kort voor de bevalling kunnen geneesmiddelen invioed hebben
op de weeén (bv. 2-mimetica) en het bloedverlies (bv. acetylsalicylzuur,
sommige NSAID’s).



Bij toediening tijdens de bevalling kunnen geneesmiddelen problemen stellen
bij de moeder, maar ook bij de pasgeborene. Het gaat bv. om narcotische
analgetica, lokale en systemische anesthetica, en hypnotica, sedativa en
anxiolytica (bv. benzodiazepines).

In dit Repertorium wordt vermeld voor welke geneesmiddelen een schadelijk
effect is bewezen of waarvoor er sterke vermoedens bestaan; het niet vermelden
betekent zeker niet dat veiligheid is bewezen.

Gebruik van geneesmiddelen bij borstvoeding

[Zie Folia januari 2001, december 2005 en december 2006.]

Een aantal geneesmiddelen met intrinsieke orgaantoxiciteit zijn in principe
gecontra-indiceerd tijdens de periode van borstvoeding: het gaat bv. om
aminoglycosiden en cytostatica. Daarnaast zal men ook voorzichtig zijn met
geneesmiddelen die een sederend effect hebben. De meeste geneesmiddelen
kunnen echter tijdens de periode van borstvoeding worden gebruikt mits
dosisaanpassing en observatie van het kind; het is belangrijk, waar mogelijk, de
borstvoeding voort te zetten. In elk geval zal een geneesmiddel slechts worden
toegediend als er een duidelijke indicatie is. Een aantal geneesmiddelen
bevorderen de lactatie (dopamine-antagonisten zoals antipsychotica, metoclo-
pramide), andere inhiberen de lactatie (dopamine-agonisten zoals bromocriptine,
cabergoline, pergolide).

Geneesmiddelenintoxicaties

Men kan steeds informatie vragen bij het Antigifcentrum (tel. 070/245.245, zie
ook “Nuttige adressen”). Het Antigifcentrum heeft ook een aantal antidota in
voorraad (meer informatie via www.antigifcentrum.be).

Planmatige aanpak en behandeling zijn belangrijk.

- In de eerste plaats dient men de vitale functies te beoordelen en zo nodig de
klassieke maatregelen voor ondersteuning te nemen. Gedaald bewustzijn door
hypoglykemie, koolstofmonoxide of opiaten dient onmiddellijk opgespoord en
adequaat behandeld te worden. Dit geldt eveneens voor de epileptische insulten
uitgelokt door intoxicaties.

- Vervolgens moet de ernst van de intoxicatie worden ingeschat, steunend op de
(hetero-)anamnese, waarbij informatie verzameld wordt in verband met de aard
van het ingenomen geneesmiddel, de veronderstelde ingenomen hoeveelheid,
het tijdstip van de inname en de eventuele gelijktijdige inname van alcohol. Er
dient echter benadrukt dat de anamnese onbetrouwbare gegevens kan
opleveren en kan leiden tot onderschatting van de ernst van de toestand. Ook
gegevens uit klinisch onderzoek zijn belangrijk. Men dient echter voor ogen te
houden dat de afwezigheid van symptomen misleidend geruststellend kan zijn
(bv. bij paracetamolintoxicaties). In geval van intentionele intoxicaties mogen
dringende psychiatrische evaluatie en hulpverlening niet vergeten worden.

- Met uitzondering van glucose en glucagon bij overdosering van hypoglyke-
miérende geneesmiddelen, zijn specifieke antidota gewoonlijk niet geschikt voor
gebruik in de eerste lijn. Een ziekenhuis dat patiénten met een acute intoxicatie
opvangt, dient uiteraard een reeks antidota in voorraad te hebben. Het
samenstellen van deze lijst gebeurt op basis van klassieke werken i.v.m.
klinische toxicologie, en best in overleg met het Antigifcentrum.



- In verband met technieken om gastro-intestinale resorptie tegen te gaan, zijn er

geen gerandomiseerde, gecontroleerde studies beschikbaar, en werden op

basis van consensus van experten de volgende richtlijnen opgesteld.

® Actieve kool, als adsorberend middel, mag niet routinematig worden toege-
diend, en slechts na afwegen van de verwachte voordelen en risico’s. De
toediening van actieve kool bij intoxicaties met bv. alcoholen, lithium of ijzer is
niet zinvol gezien de geringe adsorptie van deze middelen. Voor de meeste
andere potentieel gevaarlijke intoxicaties (bv. met digitalisglycosiden, anti-
hypertensiva, anti-aritmica, benzodiazepines, antidepressiva - met uitzonde-
ring van lithium -, antipsychotica, orale antidiabetica, anti-epileptica, theo-
fylline) is actieve kool zinvol indien het binnen het uur na de intoxicatie wordt
toegediend; mogelijk nut bij latere toediening kan evenwel niet uitgesloten
worden. Contra-indicaties voor toediening van actieve kool zijn patiénten met
een onbeschermde luchtweg en gedaald bewustzijn met risico van aspiratie, of
bij een beschadigd maag-darmkanaal zoals na inname van caustica. In
ziekenhuismilieu kan actieve kool via maagsonde worden toegediend, bij
bepaalde intoxicaties en omstandigheden meerdere malen.

® Maagspoeling mag niet routinematig worden toegepast. Factoren zoals de
ernst van de intoxicatie, de kans dat een maagspoeling een klinisch belangrijke
hoeveelheid zal verwijderen (0.a. afhankelijk van de tijd sinds de inname) en het
risico van de procedure (0.a. aspiratie, trauma van de slokdarm), moeten in
rekening worden gebracht.

e Darmlavage kan worden toegepast bij sommige intoxicaties, bv. bij een
laattijdige presentatie van een potentieel toxische inname van middelen met
vertraagde vrijstelling.

e Uitlokken van braken met ipecasiroop heeft nagenoeg geen plaats meer.
* \oor het gebruik van laxativa bij intoxicaties zijn er geen argumenten.

Geneesmiddelen in de urgentietrousse

Het is niet gemakkelijk uit te maken wat de verantwoorde samenstelling van een
urgentietrousse is. De keuze berust dan ook voor een groot deel op persoonlijke
ervaring. Daarbij zullen de eisen voor een arts met een praktijk dicht bij een
ziekenhuis met een uitgebouwde spoedgevallendienst en een mobiele urgentie-
groep (MUG) anders zijn dan voor een arts op grote afstand van een dergelijk
ziekenhuis. Ook moet worden gewezen op de eisen in verband met de bewaring
van geneesmiddelen en op de noodzaak de vervaldata te respecteren.

In de tabel wordt een voorstel van samenstelling van een urgentietrousse voor
de huisarts gedaan. De geneesmiddelen worden opgesomd zonder vermelding
van de posologie. De lijst vermeldt telkens één product uit de soms talrijke
mogelijkheden; dit sluit uiteraard andere keuzes niet uit. Vanzelfsprekend is het
nuttig naalden en spuiten, een perifere katheter en een voorzetkamer ter
beschikking te hebben; in sommige gevallen kan ook een infuusnaald, en
eventueel een infuusvloeistof, nuttig zijn.

Domus Medica heeft aanbevelingen gepubliceerd in verband met het gebruik
van de urgentietrousse ["'Aanbeveling voor goede medische praktijkvoering.
Gebruik van medicatie bij urgenties”, verschenen in Huisarts Nu van november
2008 [2008;37:472-504]; het document is te raadplegen via www.domusmedica.
be, klik “Aanbevelingen” in de linker kolom, selecteer “Gebruik van medicatie bij
urgenties - november 2008"].



Geneesmiddelen in de urgentietrousse van de huisarts

Analgetica - paracetamol oraal

- morfine amp. 10 mg/1 ml (s.c. - i.m. - i.v))
Anti-aggregans acetylsalicylzuur bruiscompr. van ongeveer 300 mg
Anti-anginosum isosorbidedinitraat compr. sublinguaal 5 mg
Antibioticum amoxicilline 1 g (i.m.)
Anticholinergicum atropine amp. 0,5 mg/ml (i.v.)
Anti-emeticum metoclopramide amp. 10 mg/2 ml (i.m. - i.v.)
Anti-epileptica - diazepam amp. 10 mg/2 ml (i.v. of intrarectaal met

behulp van rectiole)
- lorazepam amp. 4 mg/1 ml (i.v.)
Antihistaminicum-H;  promethazine amp. 50 mg/2 ml (i.m.)

Antipsychoticum haloperidol amp. 5 mg/1 ml (i.m.)
Anxiolyticum benzodiazepine (intermediaire werkingsduur), oraal
Bronchodilatoren - salbutamol doseeraérosol

- ipratropiumbromide doseeraérosol
Corticosteroiden - methylprednisolon amp. 125 mg/2 ml (i.m. - i.v.) (bij

voorkeur zonder bewaarmiddel) en compr. 32 mg
- betamethason amp. 0,5 mg/ml
Diureticum furosemide amp. 20 mg/2 ml (i.m. - i.v.)
Hyperglykem. midde- - glucagon amp. 1 mg/1 ml (i.m. - i.v. - s.c.)
n

e - glucose amp. 3 of 5 g/10 ml (i.v.)
NSAID diclofenac amp. 75 mg/3 ml (i.m.)
Oxytocicum oxytocine amp. 10 E/1 ml (i.m. of traag i.v.)

Sympathicomimet. epinefrine amp. 1 mg/1 ml (1/1.000) (i.m.)

De website van het Belgisch Centrum voor Farmacotherapeutische
Informatie (www.bcfi.be)

Op deze website vindt men volgende informatie.

Het Gecommentarieerd Geneesmiddelenrepertorium. Maandelijks verschijnt op
de website de update van het Repertorium voor wat betreft de beschikbare
specialiteiten (zie ook verder in de rubriek “De terugbetalingsmodaliteiten”). Een
volledige herziening van de elektronische versie gebeurt eenmaal per jaar rond
april, tegelijkertijd met de heruitgave van de gedrukte versie. Een elektronische
versie van het Gecommentarieerd Geneesmiddelenrepertorium is ook beschik-
baar in dbf-formaat (dBase Ill), HTML IV-formaat en een Windows Mobile-versie
voor PDA (zie rubriek “Download” op onze website).

Prijsvergelijkingstabellen (klik op het euro-symbool ter hoogte van de verpak-
king). Bij elke specialiteitsnaam heeft men de mogelijkheid een tabel te
raadplegen, opgesteld per actief bestanddeel of associatie van actieve
bestanddelen. Ook wordt daarbij informatie gegeven over de terugbetalings-
modaliteiten (zie verder). In de prijsvergelijkingstabellen worden ter hoogte van
elke verpakking de ATC-code, de DDD (Defined Daily Dose) en de DPP (aantal
DDD'’s per verpakking) gegeven.

De Folia Pharmacotherapeutica. Ze zijn op de website beschikbaar vanaf januari
1999 tot het meest recente nummer. Er zijn links tussen de Folia onderling en,
waar mogelijk, naar de oorspronkelijke artikels (Pubmed).

De Transparantiefiches. Deze gepubliceerd sinds januari 2003, met de jaarlijkse
updates, zijn op de website te raadplegen.

De rubriek Goed om te weten. Met de nieuwsflashes in deze rubriek wordt
getracht in te spelen op de actualiteit, en een eerste houvast te bieden wanneer



bv. in de media melding wordt gemaakt van studies, ontwikkelingen of opinies
over geneesmiddelen. Via de Folia Express (zie hieronder) wordt u hiervan op de
hoogte gehouden. Lezers die suggesties hebben in verband met bepaalde
actuele informatie, kunnen dit melden via redactie@bcfi.be

Folia Express. Artsen, apothekers en andere gezondheidswerkers kunnen zich
laten registreren (via het e-mailadres redactie@bcfi.obe) om per e-mail op de
hoogte gebracht te worden van de maandelijkse update van het Repertorium,
van het verschijnen van een nieuw nummer van de Folia op de website, en van
elk nieuw bericht dat op de website verschijnt in de rubriek “Goed om te weten”.
Aan de personen die zich hebben ingeschreven wordt gevraagd veranderingen
van hun e-mailadres te signaleren.

Nuttige adressen

Belgisch Centrum voor Farmacotherapeutische Informatie (B.C.F.l.)
website: www.bcfi.be of www.cbip.be
Correspondentie
¢ Redactioneel (betreffende de inhoud van de publicaties van het B.C.Fl.)
B.C.Fl.
p.a. Heymans Instituut
De Pintelaan 185
9000 Gent
e-mail: redactie@bcfi.be
¢ Administratief en technisch
B.C.Fl.
p.a. Federaal Agentschap voor Geneesmiddelen en Gezondheidsproducten
(FAGG)
Eurostation, blok Il, 8ste verdieping
Victor Hortaplein 40, bus 40
1060 Brussel
e-mailadressen:
- specialiteiten@bcfi.be (betreffende de specialiteiten in het Gecommenta-
rieerd Geneesmiddelenrepertorium)
- administratie@bcfi.be (betreffende postadreswijzigingen voor apothekers,
wijzigingen van e-mailadressen, aanvragen voor Folia of Repertorium; voor
artsen en tandartsen worden postadreswijzigingen automatisch door-
gegeven door de Kruispuntbank van de Sociale Zekerheid zodra de
adreswijziging in de gemeente is gebeurd)
- informatica@bcfi.be (betreffende technische aspecten rond de website en
de elektronische versies van het Repertorium)

Algemene Pharmaceutische Bond (A.P.B.)
Archimedesstraat 11

1000 Brussel

tel.: 02/285.42.00

fax: 02/285.42.85

e-mail: info@mail.apb.be

website: www.apb.be

Antigifcentrum

p.a. Hospitaalcentrum van de Basis Koningin Astrid

Bruynstraat 1

1120 Brussel

tel.: 070/245.245 (medische permanentie) en 02/264.96.36 (administratie)
fax: 02/264.96.46 (administratie)

e-mail: inffo@poisoncentre.be

website: www.antigifcentrum.be



Centrum voor Geneesmiddelenbewaking

Federaal Agentschap voor Geneesmiddelen en Gezondheidsproducten (FAGG)
Eurostation, blok Il, 8ste verdieping

Victor Hortaplein 40, bus 40

1060 Brussel

e-mail: adversedrugreactions@fagg.be

website: www.fagg.be, klik achtereenvolgens “Menselijk gebruik” en “Ge-
neesmiddelenbewaking”

Federaal Agentschap voor Geneesmiddelen en Gezondheidsproducten (FAGG)
Eurostation, blok I, 8ste verdieping,

Victor Hortaplein 40, bus 40

1060 Brussel

tel.: 02/524.80.00

e-mail: welcome@fagg-afmps.be (algemeen) of info.medicines@fagg-afmps.be
(informatie over geneesmiddelen en gezondheidsproducten)

website: www.fagg.be

Hoge Gezondheidsraad (HGR)
Zelfbestuursstraat 4

1070 Brussel

tel.: 02/525.09.67

e-mail: diane.marjaux@health.fgov.be
website: www.health.fgov.be/CSS_HGR

Instituut voor Tropische Geneeskunde - Reisadvies
Kronenburgstraat 43

2000 Antwerpen

tel.: 03/247.66.66 (algemeen nummer) of 0900-10110 (travelphone)
website: www.itg.be

Pharma.be
Terhulpsesteenweg 166
1170 Brussel

tel.: 02/661.91.27

fax: 02/661.91.99

e-mail: info@pharma.be
website: www.pharma.be

Rijksinstituut voor ziekte- en invaliditeitsverzekering (RIZIV)
Tervurenlaan 211

1150 Brussel

tel.: 02/739.71.11

fax: 02/739.72.91

e-mail: infodeskpharma@riziv.fgov.be

website: www.riziv.fgov.be

Wetenschappelijk Instituut Volksgezondheid of WIV (Directie besmettelijke en
overdraagbare ziektes - vroeger Pasteur Instituut)

Engelandstraat 642

1180 Brussel

tel.: 02/373.31.11 of 02/373.32.08

fax: 02/373.32.81

e-mail: maryse.fauville@iph.fgov.be

website: www.iph.fgov.be of www.pasteur.be



Handboeken

Algemeen
Algemene Farmacotherapie. Bohn Stafleu Van Loghum, 7de editie, 1999.

BMJ Clinical Evidence Handbook. BMJ Publishing Group, (tweemaal per jaar
bijgewerkt; meer informatie via www.clinicalevidence.com).

Goldfrank’s Toxicological Emergencies. Appleton & Lange, 8ste editie, 2006.

Goodman and Gilman's The Pharmacological Basis of Therapeutics. McGraw-
Hill, 11de editie, 2005.

Martindale, The Complete Drug Reference. Pharmaceutical Press, 35ste editie,
2007.

Pharmacologie. Des Concepts Fondamentaux aux Applications Thérapeutiques.
Frison-Roche/Slatkine, 3de editie, 1998.

Belgische gids voor anti-infectieuze behandeling in de ambulante praktijk.
Belgian Antibiotic Policy Coordination Committee (BAPCOC) editie 2008, via
www.health.fgov.be/antibiotics (klik achtereenvolgens links “Huisartsenpraktijk”
en rechts “Aanbevelingen (HTML)”), en is als papieren versie te bestellen via het
e-mailadres bapcoc@health.fgov.be

The Sanford Guide to Antimicrobial Therapy. Belgian/Luxembourg edition, 2008-
2009.

Geneesmiddelenformularia

Gecommentarieerd Geneesmiddelenrepertorium, uitgegeven door het Belgisch
Centrum voor Farmacotherapeutische Informatie (maandelijks bijgewerkt);
elektronisch beschikbaar via www.bcfi.be of www.cbip.be

British National Formulary, uitgegeven door de British Medical Association en de
Royal Pharmaceutical Society of Great Britain (om de 6 maand bijgewerkt);
elektronisch beschikbaar via www.bnf.org (betalend)

Farmacotherapeutisch Kompas, uitgegeven door de Nederlandse “Commissie
Farmaceutische Hulp” van het College voor Zorgverzekeringen (verschijnt
jaarlijks); elektronisch beschikbaar via www.fk.cvz.nl

RVT Formularium, (jaarlijks), met de Geneesmiddelenbrief (5 keer per jaar) ,
uitgegeven door de Werkgroep RVT Formularium; elektronisch beschikbaar via
www.formularium.be, klik “Het RVT Formularium” of “De Geneesmiddelenbrief”

Therapeutisch Magistraal Formularium, uitgegeven onder de verantwoordelijk-
heid van het Federaal Agentschap voor Geneesmiddelen en Gezondheids-
producten (FAGG). Het Formularium is momenteel beperkt tot magistrale
bereidingen in verband met dermatologie. Bijkomende inlichtingen kunnen
verkregen worden via telefoonnummer 02/524.82.52 (Nederlandstalig) of 02/
524.82.55 (Franstalig).

Informatorium Medicamentorum (verschijnt jaarlijks), samengesteld door het
Geneesmiddel Informatie Centrum van het Wetenschappelijk Instituut Neder-
landse Apothekers, in opdracht van de Koninklijke Nederlandse Maatschappij
ter Bevordering der Pharmacie (KNMP). Meer informatie via www.knmp.nl/
vakinhoud/farmacotherapie/informatorium-medicamentorum-1

Ongewenste effecten en interacties

Davies’ Textbook of Adverse Drug Reactions. Chapman & Hall Medical, 5de
editie, 1998.

Stockley’s Drug Interactions. The Pharmaceutical Press, 8ste editie, 2007. Ook
als pocket, cd-rom en online, meer informatie via www.pharmpress.com/
stockley



Meyler's Side Effects of Drugs. Elsevier, 15de editie, 2006.

The Top 100 Drug Interactions. A guide to Patient Management. Editie 2008. P.D.
Hansten en J.R. Horn, meer informatie via www.hanstenandhorn.com
Zwangerschap en borstvoeding

Drugs in Pregnancy and Lactation. A Reference Guide to Fetal and Neonatal
Risk. Lippincott Williams & Wilkins, 8ste editie, 2008. Viermaal per jaar
verschijnen de updatings: “Drugs in Pregnancy and Lactation Update”.

Drugs during pregnancy and lactation. Treatment options and risk assessment.
Elsevier, 2de editie, 2007.

Grossesse et allaitement. Guide thérapeutique. Editions du CHU Sainte-Justine,
2007.

Teratogenic effects of drugs. A resource for clinicians (TERIS). John Hopkins
University Press, 2de editie, 2000.

Maternal-fetal toxicology. A Clinician’s Guide. Marcel Dekker, Inc., 3de editie,
2001.

Breastfeeding. A guide for the medical profession. Mosby, Inc., 6de editie, 2005.

Tijdschriften

Algemeen
Drug and Therapeutics Bulletin (voor informatie: www.dtb.org.uk).

Evidence-based Medicine (voor informatie: www.evidence-basedmedicine.
com).

Folia Pharmacotherapeutica (ook te consulteren via het internet: www.bcfi.be).

Geneesmiddelenbulletin (ook te consulteren via het internet:
www.geneesmiddelenbulletin.nl).

La Revue Prescrire (geabonneerden kunnen het tijdschrift ook consulteren via
het internet: www.prescrire.org; "Prescrire International” geeft de Engelse
vertaling van artikels die verschenen in “La Revue Prescrire”).

Minerva (ook te consulteren via het internet: www.minerva-ebm.be).

Pharma Selecta (ook te consulteren via het internet: www.pharmaselecta.nl).
The Medical Letter (voor informatie: www.medicalletter.com; "La Lettre
Médicale” is een Franse vertaling van “The Medical Letter”).

Ongewenste effecten en interacties

Drug Safety (voor informatie: www.drugsafety.adisonline.com).

Reactions (voor informatie: www.reactions.adisonline.com).

Varia

Tarief der Farmaceutische Specialiteiten, uitgegeven door de Algemene
Pharmaceutische Bond (zie hoger); verschijnt tweemaal per jaar, met een
supplement in de andere maanden van het jaar (voor informatie www.apb.be).

Compendium, jaarlijks uitgegeven door Pharma.be (zie hoger). Ook online te
raadplegen (na inloggen, via www.pharma.be).

Juryrapporten van de Consensusvergaderingen georganiseerd door het Comité
voor de Evaluatie van de Medische Praktijk inzake Geneesmiddelen, via www.
riziv.fgov.be/drug/nl/statistics-scientific-information/consensus/index.htm



Elektronische informatiebronnen

Cd-roms

Micromedex (Healthcare Series): het pakket bevat 2 cd-roms (cd-rom A: Acute
Care/Toxicology Information ; cd-rom B: Drug Information). De cd-roms bevatten
o.a. de elektronische versie van “Martindale (The Complete Drug Reference)”,
“Physicians’s Desk Reference” (Amerikaanse bijsluiters) en “DRUGDEX Sys-
tem”. Updating gebeurt trimestrieel. Men kan selecteren op welke programma’s
van de cd-rom men zich wil abonneren (meer informatie over Micromedex in het
algemeen: www.micromedex.com).

Websites

Een meer uitgebreide lijst van nuttige websites is te vinden via de rubriek “Links”
op onze website (www.bcfi.be).

Belgische websites

www.fagg.be

Website van het Federaal Agentschap voor Geneesmiddelen en Gezondheids-
producten (FAGG) in Belgié.

www.health.fgov.be/antibiotics

Website van het Belgian Antibiotic Policy Coordination Committee (BAPCOC).

www.iph.be

Website van het Wetenschappelijk Instituut Volksgezondheid (WIV).
www.riziv.be

Website van het Rijksinstituut voor ziekte- en invaliditeitsverzekering (RIZIV), met
o.a. informatie over referentieterugbetaling en terugbetalingscriteria.

www.kce.fgov.be
Website van het Federaal Kenniscentrum voor de Gezondheidszorg.

www.cochrane.be
Website van de Belgische afdeling van de Cochrane Collaboration.

www.farmaka.be

Website van Project Farmaka, Centrum voor Onafhankelijke Geneesmiddelen-
informatie.

www.dopinglijn.be

Overzicht dopingbestrijding Vlaamse Gemeenschap.

www.dopage.be

Overzicht dopingbestrijding Franse Gemeenschap.

www.domusmedica.be

Website van Domus Medica (vroeger de “Wetenschappelijke Vereniging voor
Vlaamse Huisartsen” of WVVH).

www.ssmg.be
Website van de “Société Scientifique de Médecine Générale”.

Internationale websites

www.fda.gov

Website van de Food and Drug Administration, het registratie-orgaan in de
Verenigde Staten.

www.mhra.gov.uk

Website van het Medicines and Healthcare products Regulatory Agency, het
registratie-orgaan in het Verenigd Koninkrijk.

www.emea.europa.eu

Website van het Europees Geneesmiddelenagentschap (European Medicines
Agency of EMEA).



www.who.int
Website van de Wereldgezondheidsorganisatie (WGO).

www.ncbi.nim.nih.gov/Pubmed
Zoekfunctie naar artikels over een bepaald onderwerp; voor een groot aantal
artikels kan de abstract geraadpleegd worden.

www.nice.org.uk
Website van het National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE), een
sectie van de National Health Service (England/Wales).

www.cochrane.org

Website van de Cochrane Collaboration, een organisatie met als doel
systematische overzichten over de effecten van klinische interventies te
ontwerpen en bij te werken.

www.guideline.gov

National Guideline Clearinghouse (NGC): website met op evidentie gebaseerde
klinische richtlijnen, opgesteld door de Agency for Healthcare Research and
Quality, in samenwerking met de American Medical Association en de American
Association of Health Plans.



Wat uitleg bij het Repertorium

In het Repertorium worden enkel middelen opgenomen die als geneesmiddel
geregistreerd zijn (met uitzondering van de actieve verbandmiddelen). In de
apotheek zijn ook producten beschikbaar die niet als geneesmiddel zijn
geregistreerd, bv. voedingssupplementen (o0.a. vitamines), voedingssupplemen-
ten op basis van planten, medische hulpmiddelen, cosmetica.

Voor een lijst van de afkortingen en symbolen die in dit Repertorium worden
gebruikt, zie de binnenzijde van de achterkaft.

Als specialiteitsnaam wordt in dit Repertorium de benaming van het ge-
neesmiddel vermeld, zonder toevoeging van de dosering en de farmaceutische
vorm. Termen zoals Retard en Forte worden, waar relevant, vermeld bij de
verschillende farmaceutische vormen.

De firmanaam die tussen haakjes bij elke specialiteitsnaam wordt vermeld, is
deze van de firma die de registratie bezit, en verantwoordelijk is voor de
informatie. Indien het gaat om een buitenlandse firma, wordt de Belgische
verdeler of vertegenwoordiger vermeld. Indien er in Belgié geen contactpunt is,
wordt de buitenlandse firma vermeld.

De samenstelling aan actieve bestanddelen wordt voor elke specialiteit
gegeven; de Nederlandstalige versie van de Algemene Internationale Benaming
(International Non-Proprietary Name of I.N.N.) van de Wereldgezondheids-
organisatie (WGO) wordt gebruikt voor zover deze bestaat. Vanaf dit jaar wordt
geopteerd het zout of het ester niet meer te vermelden bij de I.N.N., tenzij het
deel uitmaakt van de gangbare naam, of het een relevante functie of impact
heeft op de kinetiek.

De toedieningswegen worden vermeld zoals ze in de samenvatting van de
kenmerken van het product, d.w.z. de wetenschappelijke bijsluiter, worden
gegeven.

— De term iv. (intraveneus) wordt gebruikt voor de geneesmiddelen die in
intraveneuze bolus kunnen worden toegediend; de term inf. (infuus) wordt
gebruikt voor geneesmiddelen die via intraveneus infuus worden toegediend.

— De term in situ wordt gebruikt voor de geneesmiddelen die intra-articulair,
intralesionaal, intrasinusaal, intrabursaal, intravitreaal of endocavitair kunnen
worden geinjecteerd.

— De term deelb. (deelbaar) wordt gebruikt voor de tabletten die een breuklijn
vertonen.

— De termen disp. (dispergeerbaar) en oplosb. (oplosbaar) worden gebruikt voor
tabletten die in water uiteenvallen ter vorming van een suspensie respectie-
velijk een oplossing. Ze kunnen evenwel meestal ook aldus ingeslikt worden
(samen met water).

— De term smelttabl. (smelttablet) wordt gebruikt voor tabletten die onder
invloed van het speeksel snel oplossen in de mond.

Bij patiénten die enteraal gevoed worden en bij patiénten met slikproblemen, kan
het noodzakelijk zijn het geneesmiddel te pletten. Meer informatie over
pletbaarheid van geneesmiddelen en of er problemen rijzen bij het pletten van
het geneesmiddel, is te vinden in het RVT Formularium (zie Geneesmiddelen-
formularia), op de website www.pletmedicatie.be (initiatief van de Viaamse
Vereniging voor Ziekenhuisapothekers), en in het document www.afphb.be/doc/
médicamentsparsonde08.pdf (initiatief van de Association Francophone des
Pharmaciens Hospitaliers).
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De term “Andere benaming(en)” wordt gebruikt om de specialiteiten uit
dezelfde farmacotherapeutische groep die hetzelfde actieve bestanddeel
bevatten, aan te duiden, ook als de doseringen en/of de farmaceutische vormen
verschillen. Voor de oestroprogestatieve associaties voor anticonceptief gebruik
worden echter onder “Andere benaming(en)” enkel de specialiteiten vermeld die
dezelfde actieve bestanddelen bevatten in identieke hoeveelheden. De
verschillende specialiteiten op basis van hetzelfde actief bestanddeel hebben
in hun bijsluiter niet altijd dezelfde indicaties, ook als het om dezelfde dosering
en toedieningsvorm gaat.

De posologieén die in dit Repertorium worden gegeven zijn, tenzij anders
vermeld, deze voor een volwassene zonder manifeste nier- of leverstoornis,
en in afwezigheid van belangrijke interacties. De gemelde posologie is soms
gemeenschappelijk voor een groep geneesmiddelen. In andere gevallen is ze
specifiek voor een bepaalde specialiteit; in dit laatste geval gaat het dikwijls om
de posologie die in de bijsluiter wordt gegeven; deze posologie werd steeds
getoetst aan gegevens uit de literatuur of uit het standaardwerk Martindale. Voor
specialiteiten voorbehouden voor hospitaalgebruik of die meestal door een
specialist worden voorgeschreven, wordt geen posologie vermeld. Evenmin
wordt de posologie gegeven voor geneesmiddelen voor uitwendig gebruik,
hoestsiropen enz. Het gebruik van sommige specialiteiten is niet verantwoord:
dit wordt in het Repertorium aangeduid door een expliciete vermelding in de
tekst, of door “Posol. —" ter hoogte van de specialiteit.

Het teken “R/” duidt aan dat voor de specialiteit een voorschrift is vereist. Een
aantal geneesmiddelen kunnen niet alleen op voorschrift van een arts, maar ook
mits een “schriftelijke aanvraag van de patiént” bekomen worden. Het gaat bv.
om preparaten die per verpakking meer dan 10,05 g paracetamol bevatten (met
uitzondering van de preparaten die paracetamol in combinatie met codeine
bevatten: deze zijn steeds voorschriftplichtig). Bij de producten waarvoor deze
regel geldt, wordt het teken R/ gegeven, maar wordt de mogelijkheid van een
schriftelijke aanvraag vermeld. Een geneesmiddel dat in Belgié niet geregistreerd
is, kan, onder bepaalde voorwaarden, vanuit het buitenland ingevoerd worden
door een apotheker, indien hij of zij in het bezit is van een voorschrift op naam
van een patiént, en van een verklaring van een arts [zie Folia juli 2004].

Sinds 1 oktober 2005 is het systeem van voorschrift op stofnaam van
toepassing (meer informatie via www.riziv.fgov.be/drug/nl/drugs/
general-information/prescription/index.htm). Op het voorschrift dient, naast de
gebruikelijke administratieve gegevens, het volgende te worden vermeld: naam
van het actieve bestanddeel (of bestanddelen) of de algemene benaming,
toedieningsvorm, sterkte, dagdosis, en ofwel het aantal gebruikseenheden per
verpakking ofwel de therapieduur in weken en/of dagen.

De vermelding “verdovingsmiddel” wordt gebruikt voor specialiteiten onder-
worpen aan de reglementering van de verdovingsmiddelen, de vermelding
“speciaal gereglementeerd geneesmiddel” wanneer een reglementering
gelijkaardig aan deze van de verdovingsmiddelen van kracht is. Voor deze
specialiteiten moeten de dosis en het volume of aantal gebruikseenheden voluit
geschreven worden.

De vermelding “H.G.” (hospitaalgebruik) in plaats van de prijs betekent dat de
specialiteit geen publieksprijs heeft en dat zij in principe alleen in het ziekenhuis
wordt gebruikt; voor deze specialiteiten wordt alleen de kleinste verpakking
vermeld.
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De vermelding “parallelinvoer” betekent dat een firma een geneesmiddel dat
gecommercialiseerd is in Belgi€ maar ook in een andere lidstaat van de
Europese Unie, vanuit deze andere lidstaat invoert. Dat verklaart waarom een
aantal geneesmiddelen onder dezelfde benaming door verschillende firma’s in
Belgié verdeeld worden.

De vermelding “weesgeneesmiddel” betekent dat het gaat om een ge-
neesmiddel voor gebruik bij zeldzame (< 5 per 10.000 personen in de Europese
Unie) ernstige aandoeningen; weesgeneesmiddelen kennen een aparte registra-
tieprocedure en een gunstigere patentbescherming [zie Folia oktober 2007).

In het kader van doping in de sport is sedert 1 januari 2004 in de Franse en
Vlaamse Gemeenschap de WADA-lijst van de verboden substanties en
methodes van kracht. WADA staat voor World Anti-Doping Agency (www.
wada-ama.org). In het Repertorium worden in verband met geneesmiddelen en
doping twee symbolen gebruikt [zie ook Folia juni 2007].

— Het symbool ® duidt op (1) de specialiteiten die altijd verboden zijn (dus
zowel binnen als buiten wedstrijdverband, en dit in alle sporten), (2) de
specialiteiten die enkel verboden zijn binnen wedstrijdverband, en (3) de
specialiteiten die enkel verboden zijn bij bepaalde sporten.

— Het symbool @ duidt op (1) de specialiteiten op basis van codeine of
ethylmorfine (gezien zij een positief testresultaat voor morfine kunnen geven),
(2) de specialiteiten op basis van corticosteroiden voor dermatologisch
gebruik (ook via iontoforese of fonoforese), voor gebruik in neus, oor, mond of
00g, ter hoogte van het tandvlees of voor perianaal gebruik, (3) de
specialiteiten op basis van adrenaline in combinatie met anesthetica, en (4)
de specialiteiten op basis van pseudo-efedrine. Deze geneesmiddelen met
symbool @ zijn toegelaten, maar kunnen toch een positieve dopingcontrole
geven.

Voor details wordt verwezen naar de websites van de dopingbestrijding in de
Vlaamse Gemeenschap (www.dopinglijn.be) en de Franse Gemeenschap (www.
dopage.be).

De kostprijs wordt uitgedrukt in euro. Hoewel officieel het eurosymbool véér de
prijs moet worden vermeld, wordt in dit Repertorium, omwille van de leesbaar-
heid, het eurosymbool vermeld rechts van de prijs.

De terugbetalingsmodaliteiten

In het Repertorium wordt voor elke vergoedbare verpakking de terugbetalings-
categorie in het kader van het RIZIV vermeld; soms verschilt de terugbetaling
van een bepaalde specialiteit wel naargelang de indicatie.

Sinds enkele jaren bestaat het systeem van “referentieterugbetaling” indien voor
een specialiteit een goedkopere vergoedbare “referentie” beschikbaar is (dikwijls
een “generische specialiteit” of een “kopie”). Dit heeft als gevolg dat de patiént
soms een hogere persoonlijke bijdrage (remgeld) betaalt wanneer de duurdere
specialiteit wordt voorgeschreven en afgeleverd: het remgeld voor de patiént
wordt verhoogd met het eventuele verschil tussen de publieksprijs en de
vergoedingsbasis (“supplement bij het remgeld”). Meer informatie hierover kan
gevonden worden op de website van het RIZIV (www.riziv.fgov.be/drug/nl/drugs/
general-information/refunding-reference/index.htm).

Bovendien wordt er bij elke arts vanaf 1 april 2006 op toegezien in hoeverre hij bij
het voorschrijven van vergoedbare specialiteiten, tracht rekening te houden met
hun kostprijs. Daartoe wordt vanaf die datum, telkens per periode van 6
maanden, nagegaan hoeveel “goedkope geneesmiddelen” de arts voorschrijft,
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in percentage van zijn totaal aan voorgeschreven vergoedbare specialiteiten. In
het koninklijk besluit van 17 september 2005 (B.S. van 27 september 2005)
wordt aangegeven wat voor de verschillende beroepstitels het streefdoel is voor
dit percentage “goedkope geneesmiddelen”, bv. 27% voor huisartsen [zie Folia
december 2005].

Dit maakt dat, in verband met het remgeld en in verband met de controle op het

voorschrijven van “goedkope geneesmiddelen”, twee categorieén geneesmid-

delen te onderscheiden zijn.

— Geneesmiddelen zonder supplement bij het remgeld. Het gaat om volgende
specialiteiten.

¢ De “goedkope geneesmiddelen”: generieken, kopieén, en originele specia-
liteiten die voldoende gedaald zijn in prijs. Deze “goedkope geneesmiddelen”
worden in dit Repertorium en op onze website aangeduid met het symbool &
(op onze website groen gekleurd).

* De geneesmiddelen die niet behoren tot de categorie “goedkope ge-
neesmiddelen”, maar waarvoor toch geen supplement bij het remgeld wordt
gevraagd, bv. omdat er geen “goedkoop” alternatief met hetzelfde actief
bestanddeel bestaat. Deze specialiteiten worden in dit Repertorium en op
onze website aangeduid met het symbool © (op onze website blauw
gekleurd).

— Geneesmiddelen met supplement bij het remgeld.
Dit zijn de originele specialiteiten waarvoor een “goedkoop” alternatief met
hetzelfde actief bestanddeel bestaat, en waarvan de prijs niet of onvoldoende
is gedaald. Vanzelfsprekend behoren deze specialiteiten niet tot de categorie
“goedkope geneesmiddelen”. Deze specialiteiten worden in dit Repertorium
en op onze website aangeduid met het symbool © (op onze website oranje
gekleurd).

De prijsvergelijkingstabellen op onze website (door aanklikken van het euro-
symbool bij de specialiteit), en “Memento-farma. Kostprijs van geneesmiddelen:
gids” (uitgave van het RIZIV en het BCFI, 1 juli 2008, via www.riziv.fgov.be/drug/
nl/drugs/brochure/mementopharma/index.htm) laten toe om de specialiteiten
met een zelfde actief bestanddeel of met dezelfde actieve bestanddelen, snel te
vergelijken wat betreft kostprijs en wat betreft symbolen €&, O en O.

Sinds 1 oktober 2005 is in Belgié het systeem van “voorschrift op stofnaam” van
toepassing. Alle geneesmiddelen die worden voorgeschreven op stofnaam
worden gerekend onder de “goedkope geneesmiddelen”, en tellen dus mee voor
het percentage “goedkope geneesmiddelen”.

Voor ambulante patiénten voorziet de verplichte ziekteverzekering de volgende
tussenkomst.

Terugbetalingscategorie Eizrrg%(zlgr)(voor de plafonds zie
Alle verzekerden 0%
Verzekerden met voorkeursregeling 15%
(inclusief OMNIO-statuut)
Gewoon verzekerden 25%
c Alle verzekerden 50 %
cs  Alle verzekerden 60%
cx  Alle verzekerden 80%
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— Voor informatie betreffende het OMNIO-statuut, zie Folia augustus 2007.

— Het remgeldplafond is het maximumbedrag dat een patiént aan remgeld
betaalt voor een geneesmiddel terugbetaald in categorie b of c. Sedert 1
november 2005 zijn deze plafonds verhoogd als er ten minste één generiek of
kopie bestaat in de “therapeutische groep” waartoe het geneesmiddel
behoort. Met “therapeutische groep” wordt in deze context bedoeld een
“ATC-klasse niveau 4" [zie Folia december 2005]. In de tabel hieronder
worden de remgeldplafonds getoond die nu gelden, rekening houdende met
de indexering op 1 januari 2009.

— Voor de specialiteiten waarvoor de “referentieterugbetaling” geldt, wordt het
bedrag dat de patiént moet betalen, verhoogd met het eventuele verschil
tussen de publieksprijs en de vergoedingsbasis (“supplement bij het
remgeld”).

— Onder “grote verpakking” wordt verstaan elke publieksverpakking die meer
dan 60 gebruikseenheden bevat (met uitzondering van de infuusvloeistoffen
en -oplossingen, de inhalatieproducten voor nasaal en pulmonair gebruik en
de zalven). Onder gebruikseenheid wordt verstaan de unidosis of, in geval
van multidosis, de standaardeenheid zijnde 1 g, 1 ml of 1 dosis, of 1 liter voor
zuurstof.

— De letter die de terugbetalingscategorie aanduidt, kan

gevolgd zijn door het teken!: terugbetaling in hoofdstuk IV, dit betekent in de

meeste gevallen slechts na akkoord van de adviserend geneesheer van de

verzekeringsinstelling (a priori controle); voor sommige van deze speciali-

teiten volstaat het dat de behandelende arts op het voorschrift een specifieke

vermelding aanbrengt, bv. “derdebetalersregeling van toepassing”;

gevolgd zijn door het teken I': terugbetaling in hoofdstuk Il, d.w.z. zonder

voorafgaand akkoord van de adviserend geneesheer, maar met mogelijkheid

van a posteriori controle;

In verband met a priori en a posteriori controle, zie website van het RIZIV

(www.riziv.fgov.be, rubriek “Geneesmiddelen en andere farmaceutische

verstrekkingen”). Voor de geneesmiddelen die terugbetaald worden in

hoofdstuk Il of IV kan op onze website (www.bcfi.be) doorgeklikt worden

naar de terugbetalingsvoorwaarden zoals deze zijn vastgelegd door het RIZIV

(klikken op het symbool " of I); indien het RIZIV een specifiek aanvraag-

formulier voor terugbetaling voorziet, kan dit formulier op onze website

gedownload worden;

® gevolgd zijn door de letter J: deze letter wijst op de speciale tegemoetkoming
door het RIZIV voor de anticonceptieve middelen voor vrouwen jonger dan 21
jaar (zie “Goed om weten” van 23 april 2004);

e vervangen zijn door de letter h: terugbetaling slechts in kliniekverband.
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- De plafonds van de remgelden, rekening houdende met de indexering op 1
januari 2009, zijn de volgende.

Gewoon Verzekerden met
verzekerden voorkeursregeling
(inclusief OMNIO-
statuut)
Terugbetalingscategorie b
ATC-klasse niveau 4 zonder generiek/kopie
- De “grote verpakkingen” €13,50 €8,90
- De andere verpakkingen €10,80 €7,20
ATC-klasse niveau 4 met generiek/kopie
- De “grote verpakkingen” € 24,20 €16,10
- De andere verpakkingen €16,10 €10,80
Terugbetalingscategorie ¢
ATC-klasse niveau 4 zonder generiek/kopie
(alle verpakkingen) €13,50 €8,90
ATC-klasse niveau 4 met generiek/kopie
(alle verpakkingen) €24,20 €16,10

Voor gehospitaliseerde patiénten is de persoonlijke tussenkomst voor
vergoedbare specialiteiten forfaitair vastgelegd op €0,62 per hospitalisatiedag.
Op 1 juli 2006 werd een forfaitarisering van de farmaceutische specialiteiten
in het ziekenhuis ingevoerd (meer informatie via www.riziv.fgov.be/care/nl/
hospitals/specific-information/forfaitarisation/index.htm).

Overschakelen van de ene specialiteit naar de andere

De recente veranderingen in de terugbetalingsmodaliteiten maken dat meer dan
vroeger wordt overgeschakeld van een bepaalde specialiteit naar een andere.
Originele specialiteiten, generieken en kopieén met hetzelfde actief bestanddeel
en met dezelfde sterkte en farmaceutische vorm, zijn vaak zonder problemen
onderling uitwisselbaar. Overschakelen kan echter tot verwarring leiden omwille
van bijvoorbeeld de andere benaming, kleur of smaak, zeker voor patiénten op
chronische medicatie. Er zijn daarenboven situaties waarbij overschakelen van
de ene specialiteit naar de andere beter niet gebeurt, of zeer voorzichtig moet
gebeuren, bv. wanneer het een geneesmiddel met een nauwe therapeutisch-
toxische marge betreft. Ook hulpstoffen (bv. bepaalde kleurstoffen of bewaar-
middelen, aspartaam, gluten) kunnen een probleem stellen. De hulpstoffen
worden steeds in de bijsluiter vermeld, en het is bv. nuttig de aanwezigheid van
kleurstoffen of bewaarmiddelen na te gaan bij voorschrijven aan patiénten met
allergische antecedenten, de aanwezigheid van aspartaam bij patiénten met
fenylketonurie, de aanwezigheid van gluten bij coeliakiepatiénten. [Zie Folia
februari 2006]
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Tabel der voornaamste interacties

Hieronder worden schematisch de voornaamste interacties gegeven. Voor
meer details over elke interactie wordt verwezen naar het betreffende hoofdstuk
in het Repertorium (rubriek “Interacties”).

- “van” betekent dat het product in de linkerkolom het effect van het product in
de rechterkolom kan beinvioeden;

“door” betekent dat het effect van het product in de linkerkolom kan beinvioed
worden door wat in de rechterkolom staat;

“van/door” betekent de beide.

- 1 betekent: mogelijke toename van het effect.

- | betekent: mogelijke vermindering van het effect.

- Voor de substraten, induceerders en inhibitoren van de CYP-iso-enzymen
wordt (worden) alleen het (de) desbetreffende CYP-enzym(en) vermeld: voor
details wordt verwezen naar de tabel met de voornaamste CYP-iso-enzymen
(blz. 37).

- “Alle middelen” betekent: alle middelen uit de erboven vermelde groep.

- Serotoninerge geneesmiddelen zijn o.a. sommige antidepressiva van de
eerste en de tweede groep (bv. clomipramine, duloxetine, imipramine,
trazodon, venlafaxine...), de MAO-inhibitoren, de SSRI’s, buspiron, dextrome-
thorfan, de ergotderivaten, linezolide, lithium, bepaalde narcotische analgetica
(bv. pethidine, tramadol), bepaalde antipsychotica, sibutramine, de triptanen,
Sint-Janskruid.

- Convulsiedrempelverlagende geneesmiddelen zijn o.a. antidepressiva, anti-
psychotica, bupropion, centrale stimulantia, chinolonen, theofylline.

Hoofdstuk 1. CARDIOVASCULAIR STELSEL

1.1. MIDDELEN BIJ HARTFALEN

Digoxine 1 door amiodaron, calciumantagonisten
(verapamil), ciclosporine, gluco-
corticoiden, itraconazol, kalium-
verliezende diuretica, kinidine,

propafenon
! door adsorbantia, antacida, Sint-Jans-
kruid
1.2. ANTI-ANGINOSA
Nitraten, molsidomine 1 hypotensie van/door alcohol, antihypertensiva, fosfo-

diésterase-inhibitoren
Ivabradine CYP3A4

1.3. ANTI-ARITMICA

Alle middelen 1 van/door associéren van anti-aritmica
1 tors. de pointes  van/door allerlei middelen (zie blz. 5)
Disopyramide CYP3A4
1 van vitamine K-antagonisten
Mexiletine CYP2D6
Lidocaine CYP3A4

Fenytoine allerlei CYP’s
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nen, renine-inhibitoren

Centrale antihypertensiva

1.5 DIURETICA

Thiaziden, lisdiuretica

Thiaziden
Lisdiuretica

Kaliumsparende diuretica
Spironolacton

Koolzuuranhydrase-inhib.
Kaliumpreparaten

Epinefrine

Flecainide CYP2D6
Propafenon CYP2D6
1
Amiodaron CYP2C9, 2D6, 3A4
1
Adenosine 1
1.4 ANTIHYPERTENSIVA
Alle middelen 1 hypotensie
1
Béta-blokkers CYP2D6
1
1
!
Calciumantagonisten CYP3A4
1
1
ACE-inhibitoren, sarta- 1

1 hyperkaliémie

1 nierinsufficiéntie

!

1
!

1 nierinsufficiéntie

1 hypercalcemie
1 nefrotoxiciteit
1 nefro/ototox.

1 hyperkaliémie

1 Gl-bloeding

1 toxiciteit
1 hyperkaliémie

1.6. MIDDELEN BIJ HYPOTENSIE

van

van
door

van/door

door

van/door
van
van

van/door
van
van

van/door

van/door
door

van
door
van/door

van
van
van
van/door

van/door

van
van/door

door

digoxine, vitamine K-antagonisten

digoxine, vitamine K-antagonisten
dipyridamol

alcohol, associéren van antihyper-
tensiva, nitraten

NSAID's, orale anticonceptiva

verapamil (vooral i.v.)
antidiabetica
béta-2-mimetica, epinefrine

béta-blokkers (verapamil i.v.)
digoxine
antidiabetica, lithium

kalium, kaliumsparende diuretica,
NSAID's

NSAID's, diuretica

antidepressiva (1ste en 2de groep)

digoxine, lithium

NSAID's

ACE-inhibitoren, renine-inhibito-
ren, sartanen

calcium

cefalosporines

aminoglycosiden
ACE-inhibitoren, kalium, NSAID's,
renine-inhibitoren, sartanen
antitrombotische middelen,
NSAID's, SSRl's, Ginkgo biloba
acetylsalicylzuur

ACE-inhibitoren, kaliumsparende
diuretica, NSAID's, renine-inhibito-|
ren, sartanen

béta-blokkers
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1.9. ANTITROMBOTISCHE MIDDELEN

Alle middelen 1 bloedingsneiging door associéren van antitrombotische
middelen, Ginkgo biloba, NSAID's,
SSRI's, spironolacton

Clopidogrel l door PPI's
Dipyridamol 1 van adenosine
Vitamine K-antagonisten 1| door allerlei middelen (zie 1.9.2.5.)

1.11. HYPOLIPEMIERENDE MIDDELEN

Fibraten 1 van vitamine K-antagonisten, hypogly-
kemiérende sulfamiden
1 spiertoxiciteit van/door statines
Anionenuitwisselaars l van allerlei middelen
Statines 1 spiertoxiciteit van/door ezetimibe, fibraten
1 spiertoxiciteit door ciclosporine
Atorvastatine, simvastati- CYP3A4
ne
Fluvastatine CYP2C9
1 van vitamine K-antagonisten
Ezetimibe 1 spiertoxiciteit van/door statines
Omega-3-vetzuren 1 van vitamine K-antagonisten

Hoofdstuk 2. GASTRO-INTESTINAAL STELSEL

2.1. MAAG- EN DUODENUMPATHOLOGIE

Alle middelen 1 van allerlei middelen (pH maag)
Cimetidine allerlei CYP's
1 van vitamine K-antagonisten
PPI's ! van clopidrogrel
Omeprazol, esomeprazol CYP2C19
Antacida ! van allerlei middelen (pH, complexen)
Natriumwaterstofcarbo- |1 van allerlei middelen (pH urine)
naat
Sucralfaat ! van allerlei middelen (adsorptie)
l van vitamine K-antagonisten
! door zuurremmende middelen

2.2. SPASMOLYTICA

Butylhyoscinebromide ! van gastroprokinetica

2.4. ANTI-EMETICA

Gastroprokinetica 1 van antipsychotica

! door anticholinergica

! van antiparkinsonmiddelen

1 van allerlei middelen (maaglediging)
Cisapride CYP3A4

1 tors. de pointes  van/door allerlei middelen (zie blz. 5)

Aprepitant l van vitamine K-antagonisten
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Hoofdstuk 3. UROGENITAAL STELSEL

3.1. MIDDELEN BIJ BLAASPROBLEMEN

Darifenacine CYP2D6, 3A4
Duloxetine CYP1A2, 2D6
1 seroton. syndr.  van/door
Fesoterodine CYP2D6, 3A4
Solifenacine CYP3A4

3.2. MIDDELEN BIJ PROSTAATHYPERTROFIE

Alfa-1-blokkers 1 van/door

3.3. MIDDELEN BIJ IMPOTENTIE

Fosfodiésterase-inhib. CYP3A4
1 hypotensie van/door

andere serotoninerge stoffen*

antihypertensiva

nitraten, molsidomine

Hoofdstuk 4. ADEMHALINGSSTELSEL

4.1. MIDDELEN BIJ ASTMA EN COPD

Béta-2-mimetica l door
Budenoside CYP3A4
Theofylline CYP1A2, 3A4

1 convulsies van/door
Zafirlukast CYP2C9

1 van

4.2. ANTITUSSIVA e.a.

Codeine CYP2D6
Dextrometorfan CYP2D6
1 seroton. syndr.  van/door

4.4. MIDDELEN BIJ RHINITIS EN SINUSITIS

Vasoconstrictoren 1 door

beéta-blokkers

andere convulsiedrempelverla-
gende middelen™

vitamine K-antagonisten

andere serotoninerge stoffen*

MAO-inhibitoren

* zie blz. 25
** zie blz. 25
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Hoofdstuk 5. PIJN EN ONTSTEKING

5.1. ANALGETICA-ANTIPYRETICA

Paracetamol (chronisch 1 van vitamine K-antagonisten
hoge dosis)
Acetylsalicylzuur 1 bloedingsneiging  van/door antitrombotische middelen
1 bloedingsneiging door SSRI's
| anti-aggreg. eff.  door ibuprofen (andere NSAID's?)

5.2. NSAID'S

Alle middelen 1 van vitamine K-antagonisten, lithium,
ciclosporine, methotrexaat
! van vele antihypertensiva, diuretica
1 Gl-letsels van/door acetylsalicylzuur, corticosteroiden
1 bloedingsneiging door SSRl's, antitrombotische midde-
len, Ginkgo biloba, spironolacton
| anti-aggreg. eff.  van acetylsalicylzuur (ibuprofen)
1 hyperkaliémie van/door kalium, kaliumsparende diuretica,

ACE-inhibitoren, renine-inhibito-
ren, sartanen
1 acidose van metformine

5.3. DIVERSE MIDDELEN

Leflunomide 1 van vitamine K-antagonisten
Colchicine 1 van vitamine K-antagonisten
Allopurinol 1 van azathioprine, 6-mercaptopurine,
vitamine K-antagonisten
1 huidreacties van aminopenicillines

5.4. NARCOTISCHE ANALGETICA

Partiéle agonisten l van zuivere agonisten
Methadon 1 tors. de pointes  van/door allerlei middelen (zie blz. 5)
Pethidine 1 seroton. syndr.  van/door andere serotoninerge stoffen*
Tramadol CYP2D6, CYP3A4

1 van vitamine K-antagonisten

1 convulsies van/door andere convulsiedrempelverla-

gende middelen™

1 seroton. syndr. van/door andere serotoninerge stoffen*
Dextropropoxyfeen 1 van vitamine K-antagonisten
* zie blz. 25

** zie blz. 25
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Hoofdstuk 6. ZENUWSTELSEL

Alle middelen

Buspiron

Melatonine

Alle middelen

Sommige middelen

Alle middelen

Tricyclische

SSRI's

Fluvoxamine
Sint-Janskruid

MAO-inhibitoren
Lithiumzouten

* zie blz. 25
** zie blz. 25

Alprazolam, diazepam,
midazolam, triazolam

6.2. ANTIPSYCHOTICA

6.3. ANTIDEPRESSIVA

Fluoxetine, paroxetine

1
CYP3A4

CYP3A4

1 seroton. syndr.
1 bloeddruk

!

CYP2D6, 3A4
1 sedatie
1 extrapir. sympt.

1 convulsies

1 tors. de pointes

1 convulsies

CYP2D6

1

1 bloeddruk

1 seroton. syndr.

i

1 bloedingsneiging
1 seroton. syndr.

1 extrapir. sympt.
1 Gl-bloedingen

1 hyponatriémie
CYP2D6
CYP1A2, 2C19
CYP3A4

!

1 seroton. syndr.
1 bloeddruk

1

1 seroton. syndr.

6.1. HYPNOTICA, SEDATIVA, ANXIOLYTICA

van/door

van/door
door
van

van/door
door

van/door

van/door

van/door

van
door
van/door
van

van
van/door
door
door

door

van
van/door
van

door

van/door

sederende middelen, alcohol

andere serotoninerge stoffen*
MAO-inhibitoren
vitamine K-antagonisten

sederende middelen, alcohol

SSRil's, gastroprokinetica, choli-
nesterase-inhibitoren

andere convulsiedrempelverla-
gende middelen™

allerlei middelen (zie blz. 5)

andere convulsiedrempelverla-
gende middelen™

sympathicomimetica
MAO-inhibitoren

andere serotoninerge stoffen*
centrale antihypertensiva
antitrombotische middelen
andere serotoninerge stoffen*
antipsychotica

acetylsalicylzuur, antitrombotische
middelen, NSAID's, spironolacton
diuretica

vitamine K-antagonisten

andere serotoninerge stoffen*
tyramine, sympathicomimetica
diuretica, NSAID's, ACE-inhibito-
ren, sartanen, renine-inhibitoren
andere serotoninerge stoffen*
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6.4. CENTRALE STIMULANTIA

Alle middelen 1 bloeddruk
1 convulsies

6.5. ANTIPARKINSONMIDDELEN

Alle middelen l
Levodopa 1

1 bloeddruk

!
COMT-inhibitoren 1
MAO-B-inhibitoren 1 bloeddruk

1 seroton. syndr.
Rasagiline CYP1A2

6.6 ANTI-EPILEPTICA

Alle middelen allerlei CYP's

1
!

barbituraten, carbamaze- |
pine, oxcarbazepine, pri-

midon
Valproinezuur/valproaat !

1
Carbamazepine CYP1A2, 2C9, 3A4
Fenytoine allerlei CYP's

It

1
Fenobarbital, primidon allerlei CYP's
Topiramaat CYP3A4
Lamotrigine !

1

6.7. ANTIMIGRAINEMIDDELEN

Triptanen 1 seroton. syndr.
1 coron. spasmen
Ergotderivaten CYP3A4

1 coron. spasmen
1 vaatspasmen

1 seroton. syndr.

* zie blz. 25
** zie blz. 25

door
van/door

door
door
door
door

van

van
van/door

van
door

van

van
van

van
door

door
door

van/door
van/door

van/door
door

van/door

MAO-inhibitoren

andere convulsiedrempelverla-
gende middelen™

antipsychotica, gastroprokinetica
COMT- en MAO-inhibitoren
MAO-inhibitoren

ijzer

andere antiparkinsonmiddelen
tyramine, sympathicomimetica
andere serotoninerge stoffen*

alcohol

convulsiedrempelverlagende mid-
delen™

vitamine K-antagonisten

carbapenems
lamotrigine

vitamine K-antagonisten
sucralfaat

orale anticonceptiva
valproinezuur/valproaat

andere serotoninerge stoffen*
ergotderivaten

triptanen

béta-blokkers, sympathicomimeti-
ca

andere serotoninerge stoffen*
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Alle middelen

Cholinesterase-inhib.

Memantine

Ginkgo biloba

6.8. H1-ANTIHISTAMINICA

1 sedatie

1

1 tors. de pointes
1 extrapir. sympt.

!
1 anticholinerge
effecten

1 dopaminerge ef-

fecten

1 centrale effecten

1

van/door

van
van/door
van

van/door
van/door

van/door

van/door
van

alcohol, sederende middelen

6.9. CHOLINESTERASE-INHIBITOREN / 6.10. ANTI-ALZHEIMERMIDDELEN

curariserende middelen
allerlei middelen (zie blz.5)
antipsychotica
anticholinergica
anticholinergica

dopaminerge middelen

amantadine, dextromethorfan
antitrombotische middelen

Hoofdstuk 7. HORMONAAL STELSEL

Alle middelen

Dexamethason, methyl-
prednisolon

Budenoside, dexametha-
son, methylprednisolon

Thyroidhormonen
Levothyroxine
Thyreostatica

Oestrogenen

Tamoxifen, toremifen
Raloxifen
Progestagenen

Orale anticonceptiva

Androgenen, anabolica
Bicalutamide, flutamide

7.1. GLUCOCORTICOIDEN

1 Gl-letsels
1 peesruptuur

1

CYP3A4

7.2. MIDDELEN IVM DE SCHILDKLIER

1
!
!

7.3. GESLACHTSHORMONEN

CYP3A4
|
1 icterus, jeuk

!

1
1

| anticonceptief
effect

!
CYP3A4
!

1
1

van
van/door
van

van
door
van

van
door
door

van
van
door

van
door
van

van
van

NSAID's
chinolonen
vitamine K-antagonisten

vitamine K-antagonisten
antacida, calcium, ijzer, sucralfaat
vitamine K-antagonisten

vitamine K-antagonisten
macroliden

breedspectrumantibiotica, enzym-
inductoren

vitamine K-antagonisten
vitamine K-antagonisten
enzyminductoren, retinoiden

vitamine K-antagonisten

breedspectrumantibiotica, enzym-
inductoren, orlistat
antihypertensiva

vitamine K-antagonisten

vitamine K-antagonisten




33

Danazol il van vitamine K-antagonisten
7.4. MIDDELEN BIJ DIABETES
Alle middelen 1 hypoglykemie door béta-blokkers, ACE-inhibitoren,
renine-inhibitoren, sartanen
Metformine 1 melkzuuracidose door alcohol, antiretrovirale middelen,
NSAID's
Hypoglyk. sulfamiden 1 hypoglykemie door fibraten
Gliniden, glitazonen CYP2C8
Hoofdstuk 8. INFECTIES
8.1. ANTIBACTERIELE MIDDELEN
Vele middelen T van vitamine K-antagonisten
! van orale anticonceptiva
Cefalosporines 1 nefrotoxiciteit door diuretica
Ceftriaxon 1 calciumneerslag  van calciumhoudende vloeistoffen
Carbapenems ! van valproinezuur/valproaat
Erythromycine, in mindere CYP3A4
mate neomacroliden
1 tors. de pointes  van/door allerlei middelen (zie blz. 5)
1 vasoconstrictie  van ergotderivaten
Telithromycine CYP3A4
1 tors. de pointes  van/door allerlei middelen (zie blz. 5)
Tetracyclines ! door mineralen, strontiumranelaat
Aminoglycosiden 1 nefro/ototox. door diuretica
Oxazolidinones 1 bloeddruk van adrenerge middelen
1 seroton. syndr.  van/door andere serotoninerge stoffen*
Rifamycines allerlei CYP's
Chinolonen CYP1A2, 3A4
! door mineralen
1 peesruptuur van/door glucocorticoiden
convulsies van/door andere convulsiedrempelverla-
gende middelen™
Levofloxacine, moxifloxa- 1 tors. de pointes  van/door allerlei middelen (zie blz. 5)
cine
Co-trimoxazol, trimetho- 1 beenmergde- van methotrexaat, azathioprine, mer-
prim pressie captopurine
Rifampicinie allerlei CYP's
8.2. ANTIMYCOTICA
Amfotericine B 1 tors. de pointes  van/door allerlei middelen (zie blz. 5)
Azoolderivaten CYP2C9, 3A4
1 van vitamine K-antagonisten
Terbinafine CYP2D6
Pentamidine 1 tors. de pointes  van/door allerlei middelen (zie blz. 5)
* zie blz. 25

** zie blz. 25
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8.3. ANTIPARASITAIRE MIDDELEN

Lumefantrine CYP2D6, 3A4

1 tors. de pointes  van/door
Proguanil 1 van
Metronidazol 1 van
8.4. ANTIVIRALE MIDDELEN
Brivudine 1 van
Ribavirine ! van
Antiretrovirale middelen T van/door
Niet-nucleoside reverse-  CYP3A4
transcriptaseremmers
Nevirapine l van
Protease-inhibitoren CYP2D6, 2C9, 3A4

1 van

1 tors. de pointes  van
Maraviroc CYP3A4
Raltegravir 1 door

! door

allerlei middelen (zie blz. 5)
vitamine K-antagonisten
vitamine K-antagonisten

fluorouracil
vitamine K-antagonisten
allerlei middelen

vitamine K-antagonisten

vitamine K-antagonisten
cisapride

maagzuursecretie-inhibitoren
rifampicine

Hoofdstuk 9. IMMUNITEIT

9.1. VACCINS, IMMUNOGLOBULINEN EN SERA

Vaccins ! door
Vaccins tegen influenza 1 van

9.2. IMMUNOMODULATOREN

Interferonen 1 van
Azathioprine 1 door

l van
Ciclosporine CYP3A4

1 nefrotoxiciteit van/door

1 spiertoxiciteit van

Tacrolimus, sirolimus e.a. CYP3A4

immunoglobulinen
vitamine K-antagonisten

vitamine K-antagonisten
allopurinol
vitamine K-antagonisten

andere nefrotoxische middelen
statines

Hoofdstuk 10. ANTITUMORALE MIDDELEN

Alle middelen 1 van/door
Vele middelen T van

(zie 1.9.2.5.)

10.1. ALKYLERENDE MIDDELEN
Platinumderivaten 1 nefro/ototox. van/door

allerlei middelen
vitamine K-antagonisten

allerlei middelen
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10.2. ANTIMETABOLIETEN

Methotrexaat 1 toxiciteit door
1 van
Mercaptopurine 1 door

10.4. TOPO-ISOMERASE-INHIBITOREN

Irinotecan CYP3A4

10.5. MICROTUBULAIRE INHIBITOREN

Vinca rosea-afgeleiden CYP3A4

10.7. TYROSINEKINASE-INHIBITOREN

Alle middelen CYP3A4

trimethoprim, NSAID's
vitamine K-antagonisten
allopurinol

Hoofdstuk 11. MINERALEN, VITAMINEN EN TONICA

11.1. MINERALEN

lizer ! van
! door

Calcium 1 hypercalcemie door
! van

11.2. VITAMINEN

Ascorbinezuur (vit. C) l van
Alfatocoferol (vitamine E) 1 van
Vitamine K l van

bisfosfonaten, chinolonen, levodo-|
pa, levothyroxine, tetracyclines
antacida, calciumzouten, fosfaten,
tetracyclines

thiazidediuretica

bisfosfonaten, strontiumranelaat

vitamine K-antagonisten
vitamine K-antagonisten
vitamine K-antagonisten

Hoofdstuk 12. UITWENDIG GEBRUIK

Retinoiden ! van

12.1. MIDDELEN VOOR DERMATOLOGISCH GEBRUIK

orale anticonceptiva (minipil)
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Hoofdstuk 14. DIVERSE GENEESMIDDELEN

14.1. MIDDELEN BIJ OBESITAS
Orlistat l van

Sibutramine CYP3A4
1 seroton. syndr. van/door
1 tors. de pointes  van/door

14.1. MIDDELEN BIJ ALCOHOLISME
Disulfiram 1 van

14.3. MIDDELEN BIJ TABAKSMISBRUIK

Bupropion CYP2D6
1 bloeddruk, door
koorts
1 convulsies van/door
Varenicline 1 toxiciteit van

14.4. MIDDELEN BIJ SPASTICITEIT

ciclosporine, orale anticonceptiva,
vetoplosbare vitamines

andere serotoninerge middelen*
allerlei middelen (zie blz. 5)

vitamine K-antagonisten

MAO-inhibitoren

andere convulsiedrempelverla-
gende middelen™

nicotinesubstitutiepreparaten

Tizanidine CYP1A2
14.10 STRONTIUMRANELAAT
Strontiumranelaat l van tetracyclines, chinolonen
! door calcium, magnesium
* zie blz. 25

** zie blz. 25
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De voornaamste CYP-iso-enzymen, met hun voornaamste substraten, inhibitoren en inductoren
De meest krachtige inhibitoren en inductoren zijn in vet gedrukt.

CYP1A2

CYP2C8

CYP2C9

CYP2C19

CYP2D6

CYP3A4

Substraten
Clozapine, coffeine, duloxetine, imipramine, olanzapine, rasagiline,
ropinirol, theofylline, tizanidine

Fenytoine, fluvastatine, S-warfarine

Citalopram, clomipramine, diazepam, esomeprazol, fenytoine, om-
eprazol, proguanil

Anti-aritmica: flecainide, mexiletine, propafenon

Antidepressiva: amitriptyline, clomipramine, desipramine, duloxe-
tine, imipramine, nortriptyline, paroxetine, venlafaxine
Antipsychotica: aripiprazol, haloperidol, risperidon, zuclopenthixol
[-blokkers: metoprolol, timolol

Varia: codeine, darifenacine, dextromethorfan, fesoterodine, tramadol
Anti-aritmica: amiodaron, disopyramide,
Anti-infectieuze middelen: clarithromycine, efavirenz, erythromy-
cine, fluconazol, itraconazol, ketoconazol, nevirapine, de pro-
tease-inhibitoren

Benzodiazepines: alprazolam, diazepam, midazolam, triazolam
Calciumantagonisten: dihydropyridines, diltiazem, verapamil
Statines: atorvastatine, simvastatine

Varia: alfentanil, aprepitant, aripiprazol, bortezomib, budesonide,
buspiron, busulfan, carbamazepine, ciclosporine, cisapride, dari-
fenacine, dexamethason, dihydro-ergotamine, elitriptan, ergota-
mine, erlotinib, ethinylestradiol, everolimus, fesoterodine, halope-
ridol, imatinib, irinotecan, ivabradine, lumefantrine, maraviroc,
methadon, methylprednisolon, pimozide, quetiapine, reboxetine,
repaglinide, sibutramine, sildenafil, sirolimus, solifenacine, tacro-
limus, tadalafil, theofylline, tyrosinekinase-inhibitoren, tramadol,
trazodon, vardenafil, Vinca rosea-afgeleiden

Inhibitoren
Cimetidine, ciprofloxacine, fluvoxa-
mine, ticlopidine

Trimethoprim

Amiodaron, cimetidine, fenylbutazon,
fluconazol, fluvoxamine, isoniazide,
miconazol, sulfamethoxazol, vor-
iconazol, zafirlukast

Cimetidine, esomeprazol, fluoxetine,
fluvoxamine, omeprazol, ticlopidine
Amiodaron, bupropion, cimetidine,
duloxetine, fluoxetine, kinidine, lu-
mefantrine, paroxetine, propafenon,
ritonavir, terbinafine

Amiodaron, aprepitant, cimetidine, ci-
profloxacine, clarithromycine, diltia-
zem, erythromycine, fluconazol, fluo-
xetine, fluvoxamine, imatinib, itracon-
azol, ketoconazol, norfloxacine,
pompelmoessap, de protease-inhi-
bitoren, telithromycine, verapamil,
voriconazol

Inductoren

Barbituraten, carbamazepine, feny-
toine, primidon, rifabutine, rifampici-
ne, sigarettenrook

Rifampicine

Barbituraten, carbamazepine, feny-
toine, primidon, rifampicine, ritonavir

Fenobarbital, fenytoine

Geen gekend

Barbituraten, carbamazepine, efavi-
renz, fenytoine, nevirapine, oxcarba-
zepine, primidon, rifabutine, rifampi-
cine, Sint-Janskruid, topiramaat

Naar o.a. www.drug-interactions.com; www.medicine.iupui.edu/flockhart; www.hiv-druginteractions.org; Tijdschr Geneesk 2002;58:710-7; Commentaren Medicatiebewaking 2007-2008 (Pharmacom/
Medicom); The Top 100 Drug Interactions 2007 (Hansten and Horn, H & H Publications); themanummer “Interactions Médicamenteuses/Comprendre et décider”: La Revue Prescrire (december 2007)
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1. Cardiovasculair stelsel

Middelen bij hartfalen
Anti-anginosa

Anti-aritmica
Antihypertensiva

Diuretica

Middelen bij hypotensie
Middelen bij vaatstoornissen
Veno- en capillarotropica

. Antitrombotische middelen
0. Antihemorragica

1. Hypolipemiérende middelen

A Ao
TooRNoO AL

1.1. Middelen bij hartfalen

Bij de behandeling van hartfalen worden gebruikt:

— diuretica (zie 1.5.)

— nitraten (zie 1.2.1.)

— angiotensineconversie-enzyminhibitoren (ACE-inhibitoren, zie 1.4.3.)
— sartanen (angiotensine-ll-receptorantagonisten, zie 1.4.4.)

— PB-blokkers (zie 1.4.1.)

— digitalisglycosiden

— fosfodiésterase-inhibitoren

— sympathicomimetica.

Plaatsbepaling

— Zie Folia juni 2004.

— De symptomen van water- en zoutretentie worden opgevangen door
diuretica. De minimale effectieve dosis wordt toegediend. Hierbij kan regelmatig
wegen van de patiént een goede indicator zijn.

— Bij chronisch hartfalen worden farmaca gebruikt die de levenskwaliteit en de
levensverwachting van de patiént met hartfalen verbeteren. Het gaat vooral om
de combinatie van een angiotensineconversie-enzyminhibitor (ACE-inhibitor) en
een (-blokker; men tracht, voor zover deze verdragen worden, de vooropge-
stelde doses geleidelijk te bereiken. Bij patiénten met ernstig hartfalen (NYHA IlI-
IV) kan ook de diuretische aldosteronantagonist spironolacton geassocieerd
worden. Sartanen zijn slechts aangewezen indien de ACE-inhibitoren niet
verdragen worden (bv. wegens hoest). Bij patiénten behandeld met een ACE-
inhibitor of een sartaan dienen nierfunctie en kaliumspiegels nauwkeurig
opgevolgd te worden, zeker als ook spironolacton wordt gegeven.

— De plaats van nitraten in de behandeling van chronisch hartfalen is
onduidelijk.

— Digitalisglycosiden hebben geen bewezen invioed op de mortaliteit.

— Positief-inotrope stoffen zoals fosfodiésterase-inhibitoren en sympathicomi-
metica worden soms kort aangewend bij therapieresistent hartfalen.
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1.1.1. DIGITALISGLYCOSIDEN

Plaatsbepaling

— Digoxine heeft nauwelijks nog een
plaats in de aanpak van patiénten met
hartfalen, maar wordt soms gebruikt
bij voorkamerfibrillatie om het ventri-
culaire ritme te vertragen (zie 1.3.).

— Metildigoxine heeft waarschijnlijk
dezelfde eigenschappen, ongewenste
effecten en interacties als digoxine.
Gezien de veel grotere ervaring met
digoxine, is gebruik van metildigoxine
niet verantwoord.

Indicaties

— Voorkamerfibrillatie: om een snel
ventriculair ritme te vertragen of bij
symptomatisch hartfalen (zie 1.3.).
— Ernstig hartfalen, bij onvoldoende
antwoord op de andere middelen.

Contra-indicaties

— Atrioventriculaire blok (vooral
tweede en derde graad).

— Obstructieve cardiomyopathie.

— Wolff-Parkinson-White-syndroom.

Ongewenste effecten

— Nausea en andere gastro-intesti-
nale klachten.

— Ritmestoornissen (ventrikelextra-
systolen, voorkamertachycardie met
AV-blok).

— Neurologische verschijnselen (o.a.
moeheid en visusstoornissen).

— Verhoogd risico van ongewenste
effecten bij hypokaliémie.

Bijzondere voorzorgen

— De resorptie van digoxine is on-
volledig en wisselend: verschillen in
resorptie kunnen te wijten zijn aan de
galenische vorm of aan interacties.

— De therapeutisch-toxische marge
is nauw. Meten van de plasmaspie-
gels van digoxine (klassiek tussen 1
en 2 ng/ml, lager bij ouderen) kan

aangewezen zijn: in de DIG-studie bij
patiénten met hartfalen en uitgespro-
ken daling van de linkerventrikelfunc-
tie werd met digoxineconcentraties
boven de 1,2 ng/ml verhoogde mor-
taliteit gezien.

— De meeste gevallen van toxiciteit
zijn te wijten aan te hoge doses, bv.
wanneer geen rekening gehouden
wordt met factoren zoals leeftijd en
bestaan van nierinsufficiéntie.

— In geval van ernstige intoxicatie
kan toediening van digoxine-antilicha-
men aangewezen zijn.

Interacties

— Verminderde resorptie van digita-
lisglycosiden door antacida, adsor-
bantia (bv. colestipol, colestyramine,
kaolien); digoxine best innemen min-
stens één uur voor of vier uur na deze
stoffen.

— Verlaging van de plasmaconcen-
traties van digoxine door Sint-Jans-
kruid.

— Verhoging van de plasmaconcen-
traties van digoxine door amiodaron,
ciclosporine, itraconazol, kinidine,
propafenon en verapamil (en mogelijk
andere calciumantagonisten).

— Verhoogde gevoeligheid voor digi-
talisglycosiden door geneesmiddelen
die de kaliumspiegel verlagen (bv.
kaliumverliezende diuretica, cortico-
steroiden).

Toediening

— Digoxine wordt in principe oraal
toegediend; alleen bij hoogdringend-
heid of bij resorptiemoeilijkheden kan
intraveneuze toediening aangewezen
zijn.

— De beslissing al of niet een la-
dingsdosis te geven zal afhangen van
de snelheid waarmee men de patiént
wil digitaliseren. Zeker bij de behan-
deling van hartfalen wordt geen la-
dingsdosis meer gegeven, wegens
het risico van toxiciteit en gezien in
urgentie andere middelen (bv. diureti-
ca) aangewezen zijn.
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Digoxine

Posol.

—Bij normale nierfunctie: onder-
houdsdosis gemiddeld 0,25 mg per
dag; ladingsdosis (uitzonderlijk):
0,75 mg per dag gedurende 3
dagen.

—Bij nierinsufficiéntie dienen de
doses verlaagd te worden. Bij
ouderen is de nierfunctie steeds
verminderd en dient de dosis in
elk geval gereduceerd te worden.

—Bij intraveneus gebruik van digoxine
dient de voor orale toediening aan-
gegeven dosis met één vierde te
worden gereduceerd, gezien de
resorptie na orale toediening onvol-
ledig is.

LANOXIN (GSK)

digoxine
compr.

60 x 0,125 mg
compr. (deelb.)

60 x 0,25 mg
120 x 0,25 mg
elixir

60 ml 0,05 mg/ml
amp. inf.

5x 0,5 mg/2 ml R/

R/b o 2,44 €

R/b o
R/bo

2,61 €
4,16 €

R/'bo 4,10 €

4,98 €

Metildigoxine

LANITOP (Eurocept)

metildigoxine
compr. (deelb.)
50 x 0,1 mg

Posol. —

R/bo 2,48 €

1.1.2. FOSFODIESTERASE-INHIBI-
TOREN

Enoximon en milrinon hebben posi-
tief-inotrope en vasodilaterende ei-
genschappen.

Indicaties

— Ernstig hartfalen dat niet reageert
op de klassieke behandeling.

Bijzondere voorzorgen
— Continue monitoring is nodig.

Enoximon

PERFAN (Belpharma)

enoximon
amp. i.v. - inf.
10 x 20 ml 5 mg/ml H.G.

Milrinon

COROTROPE (Sanofi-Aventis)

milrinon
amp. inf.
10 x 10 ml 1 mg/ml H.G.

1.1.3. SYMPATHICOMIMETICA

— Voor ibopamine werd bij patién-
ten in NYHA-klassen llI-IV ver-
hoogde mortaliteit vastgesteld.

— Dopamine en dobutamine, ge-
bruikt via intraveneus infuus, wor-
den vermeld in 1.6.1. Middelen bij
acute hypotensie.

— Gelijktijdig gebruik van sympathi-
comimetica met amiodaron is ge-
contra-indiceerd.

Ibopamine

SCANDINE (Zambon)
ibopamine
compr. (deelb.)
90 x 100 mg

Posol. —

R/BlO 3479 €

ADDENDUM: DIGOXINE-ANTILI-
CHAMEN

Digoxine-antilichamen worden ge-
bruikt bij massale digitalisintoxicatie.

Er is in Belgié geen specialiteit ge-
registreerd op basis van digoxine-
antilichamen. De specialiteit Digifab®
kan bekomen worden bij het Antigif-
centrum of kan ingevoerd worden uit
het buitenland (Beacon, UK).
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1.2. Anti-anginosa

Als anti-anginosa worden gebruikt:
— nitraten

— B-blokkers (zie 1.4.1.)

— calciumantagonisten (zie 1.4.2.)
— molsidomine

— ivabradine.

Plaatsbepaling

— Zie Transparantiefiche “Aanpak van stabiele angor”, met updates.

— Voor de aanpak van de acute aanval van angina pectoris bestaat de eerste
behandeling uit sublinguale toediening van nitraten.

— Voor de onderhoudsbehandeling komen op de eerste plaats (-blokkers
(zeker na myocardinfarct, zie 1.4.1.), maar ook nitraten, calciumantagonisten
(behalve kortwerkende dihydropyridines) en molsidomine in aanmerking.

— Bij “silent ischemia” worden dezelfde geneesmiddelen gebruikt.

— Anti-anginosa beinvloeden niet noodzakelijk de prognose (morbiditeit,
mortaliteit) van het stabiel coronairlijden, tenzij de (-blokkers die vooral na
myocardinfarct een plaats hebben in de secundaire preventie. Bij alle
angorpatiénten en zeker na myocardinfarct, zal men ook toediening van
acetylsalicylzuur en statines overwegen.

— Patiénten met onstabiele angor dienen in principe te worden opgenomen
voor continue monitoring; P-blokkers, nitraten, acetylsalicylzuur en heparine
behoren tot de standaardbehandeling. Ook antagonisten van de glycoproteine
lib/llla-receptoren (zie 1.9.1.4.) en clopidogrel (zie 1.9.1.2.) worden gebruikt.

1.2.1. NITRATEN

Indicaties

— Angina pectoris.

— Linkerhartfalen (o.a. acuut long-
oedeem).

— Hypertensieve crisis.

— Acuut myocardinfarct (i.v.).

Contra-indicaties

— Hypotensie en shock.
— Rechterventrikelinfarct (risico van
hemodynamische deterioratie).

Ongewenste effecten

— Hoofdpijn (vooral in het begin van
de behandeling).

— Hypotensie (vooral orthostatisch).
— Huidirritatie bij gebruik van de
transdermale pleisters.

Bijzondere voorzorgen

— Men moet de patiént aanraden de
sublinguale nitraten zittend of liggend
in te nemen gezien, vooral bij hogere
doses, hypotensie, syncope en reflec-
torische tachycardie kunnen optre-
den. Bij onvoldoende effect van sub-
linguale nitraten moet de patiént drin-
gend medisch advies vragen.

— Bij chronisch gebruik van nitraten
kan hun doeltreffendheid verminde-
ren, vooral bij ononderbroken hoge
concentraties, zoals bij gebruik van
orale preparaten met vertraagde vrij-
stelling of van transdermale prepara-
ten. Meestal worden dan ook nitraat-
vrije perioden ingelast, bijvoorbeeld
door de avonddosis niet te geven of
het transdermale systeem gedurende
meerdere uren per 24 uur te verwij-
deren.

— De transdermale systemen op
basis van nitroglycerine mogen niet
verknipt worden, tenzij expliciet an-
ders vermeld in de bijsluiter.
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Interacties

— Risico van hypotensie bij combi-
natie met andere antihypertensieve
middelen of alcohol, en bij gebruik
samen met de fosfodiésterase type 5-
inhibitoren sildenafil, tadalafil en var-
denafil (zie 3.3.3.).

Toediening

— Sublinguaal. Nitroglycerine en iso-
sorbidedinitraat kunnen sublinguaal
gegeven worden op het ogenblik van
een angoraanval of véér een inspan-
ning die een aanval kan uitlokken.
Ook bij acuut longoedeem en bij
hypertensie-opstoten kunnen ze sub-
linguaal gebruikt worden. Aan de
patiént moet duidelijk uitgelegd wor-
den dat een goed contact van het
geneesmiddel met de mondmucosa
nodig is.

— Oraal. Nitroglycerine (in preparaten
met vertraagde vrijstelling) en isosor-
bidedinitraat worden chronisch langs
orale weg gegeven als profylactische
therapie bij angor.

— Transdermaal. Nitroglycerine kan
bij angor ook worden toegediend via
een transdermaal systeem met ge-
controleerde vrijstelling. De te gebrui-
ken hoeveelheid moet individueel
worden bepaald.

— Intraveneus infuus. Isosorbidedini-
traat, toegediend in intraveneus in-
fuus, kan een hemodynamische ver-
betering geven bij patiénten met
ernstig hartfalen en wordt ook ge-
bruikt bij onstabiele angor en in de
acute fase van het myocardinfarct.

1.2.1.1. Sublinguale en/of orale toe-
diening

Isosorbidedinitraat

Posol.

- sublinguaal: 2,5 a 5 mg

- per os: meerdere malen p.d. 5 a
10 mg of meer

CEDOCARD (Altana)

isosorbidedinitraat
compr. (subling. en oraal, deelb.)

60 x 5mg R/b o 2,82 €
180 x 5 mg R/bo 6,79 €
compr. (oraal, deelb.)

100 x 10 mg R/'b o 5,17 €
100 x 20 mg R/bo 8,28 €
100 x 40 mg R/'bo 1324 €

Nitroglycerine (trinitrine)

Posol.

- sublinguaal: 0,3 a 0,6 mg

- per os: meerdere malen p.d. 2,5 mg
of meer

NITROLINGUAL (Tramedico)
nitroglycerine
spray (subling.)
250 doses 0,4 mg/dosis R/ b o 8,18 €
(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)

WILLLONG (Will-Pharma)

nitroglycerine

caps. (oraal, vertraagde vrijst.)

100 x 2,5 mg R/bo 8,61 €
100 x 7,5 mg R/'bo 10,53 €

(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)

1.2.1.2. Intraveneuze toediening

CEDOCARD (Altana)

isosorbidedinitraat
amp. inf.
10 x 10 mg/10 ml H.G.

1.2.1.3. Transdermale toediening

Posol. één of meerdere transdermale
systemen, 1 x p.d. aan te brengen
gedurende 12 a 16 uur

DEPONIT (Altana)
nitroglycerine
transdermaal systeem

5:30 x 5 mg/24 u R/bo 21,09 €
(18,7 mg/9 cm?)
10: 30 x 10 mg/24 u R/'bo 29,70 €
(37,4 mg/18 cm?)
DIAFUSOR (Schering-Plough)
nitroglycerine
transdermaal systeem
5: 30 x 5 mg/24 u R/'bo 1937 €
(40 mg/10 cm?)
7,5:30 x 7,5 mg/24 u R/'bo 2461€
(60 mg/15 cm?)
10: 30 x 10 mg/24 u R/'bo 28,11€
(80 mg/20 cm?)
15: 30 x 15 mg/24 u R/bo 36,50 €

(120 mg/30 cm?)
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MINITRAN (Meda Pharma)
nitroglycerine
transdermaal systeem

5:30 x 5 mg/24 u R/'bo 21,09 €
(18 mg/6,7 cm?)
10: 30 x 10 mg/24 u R/bo 29,70 €
(36 mg/13,3 cm?)
15: 30 x 15 mg/24 u R/'bo 3884 €
(54 mg/20 cm?)
NITRODERM (Novartis Pharma)
nitroglycerine
transdermaal systeem
TTS 5: 30 x 5 mg/24 u R/'bo 18,00 €
(25 mg/10 cm?)
TTS 10: 30 x 10 mg/24u R/bo 19,59 €
(50 mg/20 cm?)
TTS 15:30x 15mg/24u R/bo 21,20 €
(75 mg/30 cm?)
TRINIPATCH (Fournier)
nitroglycerine
transdermaal systeem
5: 30 x 5 mg/24 u R/'bo 2152 €
(22,4 mg/7 cm?)
10: 30 x 10 mg/24 u R/'bo 30,09 €
(44,8 mg/14 cm?)
15: 30 x 15 mg/24 u R/'bo 3884 €

(89,6 mg/21 cm?)

1.2.2. MOLSIDOMINE

Plaatsbepaling

— Molsidomine heeft waarschijnlijk
dezelfde eigenschappen als de nitra-
ten.

Indicaties

— Chronische behandeling van angi-
na pectoris (oraal).

— Linkerhartfalen (bv. bij acuut myo-
cardinfarct) (intraveneus infuus).

Contra-indicaties, ongewenste ef-
fecten, interacties en bijzondere
voorzorgen

— Deze van de nitraten (zie 1.2.1.).
— Zwangerschap is een contra-indi-
catie (zie rubriek “Zwangerschap”).

— Optreden van tolerantie kan niet
uitgesloten worden.

Zwangerschap
— Molsidomine is in principe gecon-
tra-indiceerd tijdens de zwanger-
schap omwille van carcinogene effec-
ten bij het dier.

CORUNO (Therabel)

molsidomine
compr. (vertraagde vrijst.)

28 x 16 mg R/'bo 36,16 €

42 x 16 mg R/'bo 4584 €
Posol. 16 mg p.d. in 1 gift

CORVATON (Therabel)
molsidomine
compr. (deelb.)

50 x 2 mg R/'bo 10,16 €
100 x 2 mg R/'bo 19,09 €
amp. inf.

1 x 20 mg/10 ml H.G.

Posol. per os: 6 a 12 mg p.d. in 3 giften

1.2.3. IVABRADINE

Plaatsbepaling

— lIvabradine heeft een bradycardi-
serend effect door een directe wer-
king op de sinusknoop. Het is geen
eerste keuze voor de onderhoudsbe-
handeling van angina pectoris we-
gens gebrek aan langetermijngege-
vens en de mogelijkheid van ernstige
ongewenste effecten.

Indicaties

— Onderhoudsbehandeling van angi-
na pectoris wanneer [-blokkers ge-
contra-indiceerd zijn of niet verdragen
worden.

Ongewenste effecten

— Bradycardie, eerste graads AV-
blok.

— Stoornissen ter hoogte van de
retina (fosfenen).

Interacties

— lvabradine is een substraat van
CYP3A4, met mogelijk interacties met
CYP3A4-inhibitoren en -inductoren
(zie tabel in Inleiding).

PROCORALAN (Servier) W

ivabradine

compr. (deelb.)
28 x 5 mg R/ 47,30 €
56 x 5 mg R/Blo 61,71 €
28 x 7,5 mg R/ 47,30 €
56 x 7,5 mg R/Blo 61,71€

Posol. 10 & 15 mg p.d. in 2 giften
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1.3. Anti-aritmica

Plaatsbepaling

— De meeste ritmestoornissen moeten niet behandeld worden, tenzij er een
belangrijke hemodynamische weerslag is of indien de aritmie subjectief te veel
last geeft. Voor diverse anti-aritmica is inderdaad in langetermijnstudies bij
patiénten met coronair lijden verhoogde mortaliteit vastgesteld.

— Voor sommige aritmieén is ablatie doeltreffend.

— Het gebruik van anti-aritmica bij supraventriculaire ritmestoornissen beperkt
zich meestal tot de behandeling van voorkamerfibrillatie en tot het snel
onderbreken van episodes van acute supraventriculaire tachy-aritmieén met
re-entry (intraveneuze toediening van adenosine of verapamil onder monitoring).
Geisoleerde voorkamerextrasystolen behoeven doorgaans geen behandeling.
Voor de behandeling van voorkamerfibrillatie, zie ook Folia januari 2004 en
september 2007, en Transparantiefiche “Aanpak van voorkamerfibrillatie”, met
updates. De digitalisglycosiden (besproken in 7.7.1.) worden soms gebruikt om
een snel ventriculair ritme te vertragen (“rate control”) maar de B-blokkers zijn
werkzamer.

— Bij potentieel levensbedreigende ventriculaire ritmestoornissen zoals ventri-
keltachycardie, hebben anti-aritmica slechts een bijkomstige rol. Asymptoma-
tische ventrikelextrasystolen behoeven meestal geen behandeling, tenzij ze zeer
frequent optreden en de hartfunctie aantasten.

Contra-indicaties

— Hartfalen en atrioventriculaire geleidingsstoornissen voor de meeste anti-
aritmica.

Ongewenste effecten

— Ernstig aritmogeen effect met risico van “torsades de pointes”, vooral voor
de anti-aritmica van klassen IA en lll (minder met amiodaron); voor de
risicofactoren van “torsades de pointes” in het algemeen, zie “Ongewenste
effecten” in Inleiding.

— Negatief inotroop (vooral klassen IA, IC, Il en IV) en negatief dromotroop
(vooral klassen Il en IV) effect voor vele anti-aritmica (zelden voor amiodaron).

Bijzondere voorzorgen

— De posologie en de keuze van de anti-aritmica zijn o.a. afhankelijk van de
aard van de aritmie, van de hartfunctie en soms van de lever- of nierfunctie.

— Hypokaliémie en andere elektrolytenstoornissen kunnen het aritmogeen
effect versterken of de doeltreffendheid verminderen.

— Gezien de nauwe therapeutisch-toxische grens is strikte opvolging nodig, bv.
controle van het ECG. Voor sommige anti-aritmica kan meting van de
plasmaconcentraties in zeldzame gevallen nuttig zijn (zie “Plasmaconcentratie-
monitoring” in Inleiding).

Interacties

— Verhoogd risico van ongewenste effecten bij associéren van anti-aritmica
onderling.

— Verhoogd risico van “torsades de pointes” bij associatie van bepaalde
geneesmiddelen (zie “Ongewenste effecten” in Inleiding).

De anti-aritmica worden hier gegroepeerd in de klassen volgens Vaughan
Williams.
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1.3.1. KLASSE |

1.3.1.1. Klasse IA

In klasse IA is enkel disopyramide
beschikbaar.

Kinidine wordt nog slechts uitzonder-
lijk gebruikt, o.a. wegens zijn uitge-
sproken ongewenste effecten (over-
gevoeligheidsreacties, “torsades de
pointes”, cinchonisme). Er is op dit
ogenblik geen specialiteit meer op
basis van kinidine beschikbaar in
Belgié.

Indicaties

— Preventie en behandeling van rit-
mestoornissen (0.a. “rhythm control”,
d.w.z. herstel van het sinusale ritme
bij voorkamerfibrillatie).

Contra-indicaties

— Zie ook 1.3.

— Prostaatlijden, glaucoom (wegens
anticholinerg effect).

— Nierinsufficiéntie.

Ongewenste effecten

— Zie ook 1.3.

— Zelden “torsades de pointes”.

— Verbreden van het QRS-complex.
— Hypotensie en syncope.

— De klassieke anticholinerge onge-
wenste effecten (monddroogte, nau-
sea, obstipatie, mydriase en accom-
modatiestoornissen, urineretentie, ta-
chycardie, ritmestoornissen, verward-
heid en agitatie).

— Zelden hypoglykemie.

Interacties

— Zie ook 1.3.

— Disopyramide is een substraat van
CYP3A4, met mogelijk interacties met
CYP3A4-inhibitoren en -inductoren
(zie tabel in Inleiding).

— Mogelijke potentialisering van het
effect van de vitamine K-antagonis-
ten.

RYTHMODAN (Sanofi-Aventis)
disopyramide

caps.
120 x 100 mg R/bo 1543 €
compr. L.A. (vertraagde vrijst., deelb.)

40 x 250 mg R/'bo 15,75 €

Posol. 250 a 400 mg p.d. of meer in 2 a 4 giften

1.3.1.2. Klasse IB

In klasse IB zijn fenytoine, lidocaine
en mexiletine beschikbaar.

Indicaties

— Lidocaine: in infuus onder monito-
ring bij bepaalde ventrikelaritmieén.
— Mexiletine: meestal slechts bij re-
fractaire aritmieén.

— Fenytoine (zie 6.6.3.): soms ge-
bruikt als tweedekeuze-anti-aritmi-
cum.

Ongewenste effecten

— Zie ook 1.3.
— Deze van de lokale anesthetica:
tremor, excitatie, convulsies.

Interacties

— Zie ook 1.3.

— Mexiletine is een substraat van
CYP2D6, met mogelijk interactie met
CYP2D6-inhibitoren en -inductoren
(zie tabel in Inleiding).

— Lidocaine is een substraat van
CYP3A4, met mogelijk interactie met
CYP3A4-inhibitoren en -inductoren
(zie tabel in Inleiding).

— Fenytoine is een substraat van
CYP2C9 en CYP2C19, met mogelijk
interactie met CYP2C9 en CYP2C19-
inhibitoren en -inductoren; het indu-
ceert CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19
en CYP3A4 (zie tabel in Inleiding).

MEXITIL (Boehringer Ingelheim)

mexiletine
caps.
100 x 200 mg R/'bo 2387 €
XYLOCARD (AstraZeneca)
lidocaine
amp. i.m. - i.v.
5 x 100 mg/5 ml 10,11 €

1.3.1.3. Klasse IC

In klasse IC zijn cibenzoline, flecainide
en propafenon beschikbaar.

Indicaties

— Voorkamerfibrillatie (“rhythm con-
trol”, d.w.z. herstel van het sinusale
ritme, bij afwezigheid van onderlig-
gende cardiopathie of linkerventrikel-
hypertrofie) en voorkamerflutter, in
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associatie met een middel dat de AV-
geleiding vertraagt (verapamil, $-blok-
ker).

— Ventrikelaritmieén: zelden.

Contra-indicaties
— Zie 1.3.

Ongewenste effecten

— Zie ook 1.3.

— De ongewenste effecten van lokale
anesthetica: tremor, excitatie, convul-
sies.

— Cibenzoline: vertigo, hypoglyke-
mie.

— Flecainide: vertigo, visusstoornis-
sen.

— Propafenon: extrapiramidale stoor-
nissen, verwarring.

Bijzondere voorzorgen

— Niet gebruiken voor asymptoma-
tische of weinig symptomatische ven-
trikelaritmieén na myocardinfarct (ze-
ker flecainide niet, gezien de ver-
hoogde mortaliteit in de CAST-studie).
— Mogelijke verhoging van de depo-
larisatiedrempel van pacemakers, met
risico van onvoldoende antwoord.

— Cibenzoline: dosis verminderen bij
nierinsufficiéntie.

— Flecainide: voorzichtigheid bij pa-
tiénten met coronair lijden.

Interacties

— Zie ook 1.3.

— Flecainide is een substraat van
CYP2D6, met mogelijk interacties
met CYP2D6-inhibitoren en -inducto-
ren (zie tabel in Inleiding).

— Propafenon: potentialisering van
het effect van vitamine K-antagonis-
ten, en verhoging van de plasmacon-
centraties van digoxine. Propafenon is
een substraat van CYP2D6, met
mogelijk interacties met CYP2D6-in-
hibitoren en -inductoren (zie tabel in
Inleiding).

Flecainide
[ Posol. 100 & 200 mg p.d. in 2 giften |

APOCARD (Meda Pharma)

flecainide

caps. Retard (vertraagde vrijst.)
60 x 100 mg R/b© 35,00 €
60 x 150 mg R/'bQ 48,07 €
60 x 200 mg R/'b©Q 60,83 €

DOCFLECAI (Docpharma)
flecainide
compr. (deelb.)
40 x 100 mg
100 x 100 mg

R/ be
R/ be

21,03 €
33,564 €

FLECAINIDE EG (Eurogenerics)
flecainide
compr. (deelb.)
100 x 100 mg

R/'be 3344 €

FLECAINIDE MYLAN (Mylan)
flecainide
compr. (deelb.)
50 x 100 mg
100 x 100 mg

R/ be
R/ be

24,38 €
37,02 €

FLECAINIDE SANDOZ (Sandoz)
flecainide
compr. (deelb.)
60 x 100 mg R/ b e
100 x 100 mg R/ be

26,87 €
33,44 €

TAMBOCOR (Meda Pharma)
flecainide

28,21 €
52,31 €

lolo

amp. i.v.

R/ b
100 x 100 mg R/ b
5 x 150 mg/15 ml R/ b

o 3494 €

Andere klasse IC-anti-aritmica

CIPRALAN (Continental Pharma)

cibenzoline
compr. (deelb.)

40 x 130 mg R/'bo 2137 €
100 x 130 mg R/'bo  3581¢€

Posol. 260 & 390 mg p.d. in 2 a 3 giften

RYTMONORM (Abbott)

propafenon
compr.

50 x 150 mg R/'bo 14,69 €
100 x 150 mg R/'bo 26,20 €

50 x 225 mg R/'bo 20,70 €
compr. (deelb.)

50 x 300 mg R/'bo 26,20 €
100 x 300 mg R/'bo 37,20 €
amp. i.v.

5 x 70 mg/20 ml R/'bo 10,23 €

Posol. per os: 450 a 600 mg p.d. in 2 a 4 giften

1.3.2. KLASSE Il

De -blokkers behoren tot deze klas-
se, behalve sotalol dat tot klasse Il
behoort. De [-blokkers spelen een
belangrijke rol in de primaire en
secundaire preventie van plotse dood
bij ernstig onderliggend hartlijden [zie
Folia februari 2003].

De f-blokkers worden besproken in
1.4.1.
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1.3.3. KLASSE lli

In klasse Il zijn amiodaron en sotalol
beschikbaar.

1.3.3.1. Amiodaron

Indicaties

— Voorkamerfibrillatie (“rhythm con-
trol”, d.w.z. herstel van het sinusale
ritme, vooral bij onderliggende cardio-
pathie).

— Ventrikelaritmieén.

Contra-indicaties
— Zie 1.3.

Ongewenste effecten

— Zie ook 1.3.

— Schildklierfunctiestoornissen.

— Corneaneerslag.

— Bradycardie.

— Levertoxiciteit.

— Interstitiéle longafwijkingen.

— Neuritis.

— Fotosensibilisatie en pigmentatie.
— Laag risico van “torsades de poin-
tes” (tenzij in combinatie met andere
geneesmiddelen die QT-verlenging
geven, zie “Ongewenste effecten” in
Inleiding).

— lrritatie van perifere vene bij intra-
veneuze toediening.

Zwangerschap

— Amiodaron is in principe gecon-
tra-indiceerd tijdens de zwanger-
schap, en de behandeling moet
meerdere maanden v66r de con-
ceptie worden onderbroken: bij de
pasgeborene zijn congenitale hypo-
thyreose en ernstige bradycardie
vastgesteld.

Bijzondere voorzorgen

— Opvolging van de schildklierfunctie
om de 6 maanden.

— Jaarlijks oftalmologische controle.
— Protectie van de huid tegen UV-
stralen.

— Lv.m. de ongewenste effecten en
interacties is het belangrijk te weten
dat na stoppen van de behandeling,
amiodaron slechts zeer traag (over
maanden) uit het lichaam verdwijnt.

Interacties

— Zie ook 1.3.
— Verhoging van de plasmaconcen-
traties van digoxine.

— Potentialisering van het effect van
de vitamine K-antagonisten.

— Amiodaron is een substraat van
CYP3A4, met mogelijk interactie met
CYP3A4-inhibitoren en -inductoren;
het inhibeert CYP2C9, CYP2D6 en
CYP3AA4 (zie tabel in Inleiding).

Posol. per os: de eerste week tot
600 mg p.d. in 3 giften, de tweede
week 400 mg p.d. in 2 giften, nadien
200 mg p.d. in 1 gift

AMIODARONE EG (Eurogenerics)
amiodaron

compr. (deelb.)
60 x 200 mg R/be 12,03 €
AMIODARONE MYLAN (Mylan)
amiodaron
compr. (deelb.)
60 x 200 mg R/'be 12,03 €
AMIODARONE SANDOZ (Sandoz)
amiodaron
compr. (deelb.)
20 x 200 mg R/ be 5,01 €
60 x 200 mg R/'be 12,03 €

CORDARONE (Sanofi-Aventis)

amiodaron
compr. (deelb.)
20 x 200 mg
60 x 200 mg
amp. i.v.
6 x 150 mg/3 ml H.G.

R/ b
R/b

lolo
-

N~
L
©o~
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1.3.3.2. Sotalol

Sotalol heeft, naast zijn (3-blokkerend
vermogen, een aantal andere effecten
op de geleiding, namelijk een vertra-
ging van de repolarisatie en een
verlenging van de effectieve refrac-
taire periode.

Indicaties

— Voorkamerfibrillatie (“rhythm con-
trol”, d.w.z. herstel van het sinusale
ritme, vooral bij onderliggend coro-
nairlijden zonder hartfalen).

— Ventrikelaritmieén.

Ongewenste effecten

— Zie ook 1.3.

— Deze van de f3-blokkers (zie 1.4.1.).
— Belangrijk risico van “torsades de
pointes” vooral bij starten en bij
opdrijven van de dosis (zie “Onge-
wenste effecten” in Inleiding). Gezien
dit risico dient starten van de be-
handeling of wijzigen van de posolo-
gie onder strikte ECG-controle (QT-
interval, hartfrequentie) te gebeuren.
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Zwangerschap

— Hoewel vroeger gewaarschuwd
werd tegen het gebruik van (-blok-
kers tijdens de zwangerschap, blijken
de gegevens daaromtrent geruststel-
lend, en kunnen ze gebruikt worden
indien er een reéle indicatie bestaat.

Bijzondere voorzorgen

— Gezien zijn aritmogene eigen-
schappen mag sotalol niet gebruikt
worden in de klassieke indicaties
van de p-blokkers, bv. angor, hyper-
tensie, tenzij er een indicatie is in
verband met aritmie.

— Aanpassing van de dosis bij nier-
insufficiéntie.

Posol. per os: 160 a 320 mg p.d. in
2 giften

SOTALEX (Bristol-Myers Squibb) ©®

sotalol
compr. (deelb.)
56 x 160 mg
amp. i.v.
5 x 40 mg/4 ml

R'bO 1217€

R/'bo 16,08 €

SOTALOL MYLAN (Mylan) ®

sotalol
compr. (deelb.)
56 x 160 mg

R/be 8,53 €

SOTALOL SANDOZ (Sandoz) ®

sotalol

compr. (deelb.)
60 x 80 mg R/ b & 4,11 €
56 x 160 mg R/ b & 8,53 €

1.3.4. KLASSE IV

De calciumantagonist verapamil kan
gebruikt worden als anti-aritmicum,
en wordt samen met de andere
calciumantagonisten beschreven (zie
1.4.2.).

1.3.5. VARIA

1.3.5.1. Adenosine

Adenosine leidt tot kortdurende atrio-
ventriculaire blok (enkele seconden).

Indicaties

— Bepaalde supraventriculaire tachy-
cardieén: snelle intraveneuze inspui-
ting (onder strikte monitoring).

— Differentiaaldiagnose van be-
paalde ritmestoornissen.

Contra-indicaties

— Asthma bronchiale.
— 2de of 3de graads AV-blok zonder
pacemaker.

Ongewenste effecten

— Warmte-opwellingen.

— Pijn op de borst.

— Dyspnoe, bronchospasme.

— Bradycardie met risico van ventri-
kelaritmie, eventueel ventrikelfibrilla-
tie.

— Behalve voor de ventrikelfibrillatie
(die een snelle defibrillatie vraagt) zijn
de ongewenste effecten van korte
duur.

Interacties

— Dipyridamol potentialiseert het ef-
fect van adenosine: dosisreductie is
nodig.

Bijzondere voorzorgen

— Wegens het risico van ventrikelfi-
brillatie is gebruik van adenosine
buiten het ziekenhuis enkel te verant-
woorden indien er een zekerheidsdi-
agnose is, en vroegere behandeling
van de ritmestoornis met adenosine
succesvol was.

ADENOCOR (Sanofi-Aventis)

adenosine
amp. i.v.
6 x 6 mg/2 ml H.G.

1.3.5.2. Isoprenaline

Bij hemodynamisch belangrijke bra-
dycardieén is het plaatsen van een
pacemaker dikwijls aangewezen. In
sommige omstandigheden kan atro-
pine intraveneus (zie 14.15.) (bv. na
myocardinfarct) of isoprenaline (intra-
veneus infuus) gebruikt worden.

ISUPREL (Hospira) ®

isoprenaline
amp. inf.

5x 0,2 mg/1 ml 9,82 €
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1.4. Antihypertensiva

Voor de behandeling van arteriéle hypertensie komen volgende geneesmiddelen
in aanmerking:

— diuretica (zie 1.5.)

— p-blokkers

— calciumantagonisten

— angiotensineconversie-enzyminhibitoren (ACE-inhibitoren)
— sartanen (angiotensine-ll-receptorantagonisten)

— renine-inhibitoren

— vasodilatoren

— a-blokkers

— centrale antihypertensiva.

De vaste associaties worden op het einde van dit hoofdstuk vermeld.

Vele van deze geneesmiddelen hebben ook andere indicaties (bv. hartfalen,
angina pectoris) die worden besproken in de respectievelijke hoofdstukken.

Plaatsbepaling

— Zie ook Folia april 2004 en augustus 2007.

— Hypertensie is één van de belangrijke risicofactoren voor cardiovasculaire,
cerebrovasculaire en renale morbiditeit en mortaliteit. De aanpak van hyper-
tensie is gebaseerd op het totale cardiovasculaire risico van de patiént, bepaald
op basis van de Europese SCORE-criteria of de Amerikaanse Framingham-
criteria. Bij hoog cardiovasculair risico wordt de hypertensie strikter behandeld,
en dient de antihypertensieve behandeling vergezeld te zijn van interventies
gericht op de andere risicofactoren zoals hyperlipidemie, diabetes, overgewicht,
roken enz. Ook met de aanwezigheid van orgaanaantasting ten gevolge van de
hypertensie moet rekening worden gehouden.

— Alvorens een behandeling in te stellen, dient men er zeker van te zijn dat er
inderdaad hypertensie aanwezig is. Bij lichte tot matige verhoging van de
bloeddruk zijn herhaalde metingen nodig vooraleer behandeling wordt ingesteld.
Zelfmeting thuis of ambulante 24 uurs-bloeddrukmeting kan nuttig zijn bij twijfel.
Voor conventioneel gemeten bloeddrukken wijzen waarden van 140/90 mmHg
en hoger op hypertensie. Voor zelfmetingen zijn de drempelwaarden 135/85
mmHg; voor ambulante metingen respectievelijk 125/80, 135/85 en 120/70
mmHg voor de gemiddelden van de 24 uurs-, de dag- en de nachtbloeddruk.
— Secundaire hypertensie dient uitgesloten te worden, vooral bij plots ontstane
hypertensie of bij resistentie t.o.v. de ingestelde medicamenteuze behandeling.
— Indien men tot het besluit komt dat er inderdaad hypertensie is, zal men (als
enige maatregel of samen met medicamenteuze behandeling) een aantal
aanpassingen van de levensstijl ter vermindering van de bloeddruk en van het
globale cardiovasculaire risico aanraden. Dit houdt o.a. in het bestrijden van
overgewicht, regelmatige fysieke activiteit, rookstop, beperken van alcoholge-
bruik, een dieet arm aan dierlijke vetten met ruime inname van groenten en fruit,
en zoutbeperking.

— De beslissing een medicamenteuze behandeling in te stellen zal afhangen
van de ernst van de bloeddrukverhoging, maar ook van het globale
cardiovasculaire risico van de patiént en van de aanwezigheid van orgaan-
beschadiging (bv. linkerventrikelhypertrofie, nefropathie met microalbuminurie).
Bij patiénten met een beperkte verhoging van het cardiovasculaire risico zal men
medicamenteuze behandeling overwegen indien de bloeddruk enkele maanden
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na aanpassen van de levensstijl en na herhaalde metingen nog boven de
normaalwaarden blijft. Bij patiénten met zeer hoge bloeddrukwaarden (>180/110
mmHg), met bloeddrukwaarden blijvend > 160/100 mmHg, met waarden boven
140/90 mmHg en aanwezigheid van orgaanschade, of met een sterk gestegen
globaal cardiovasculair risico zal men onmiddelljk een medicamenteuze
behandeling instellen, samen met aanpassing van de levensstijl.

— In gerandomiseerde studies werd voor diuretica, 3-blokkers, ACE-inhibitoren,
sartanen en calciumantagonisten bewezen dat ze de morbiditeit en/of mortaliteit
bij patiénten met hypertensie kunnen verlagen. Uit meta-analyses blijkt dat voor
eenzelfde bloeddrukdaling, antihypertensiva van de verschillende klassen een
gelijkaardige reductie van de cardiovasculaire morbiditeit en/of mortaliteit geven.
Volgens sommige studies wordt met atenolol (en misschien ook met andere
béta-blokkers) een minder goede bescherming bereikt.

— Het lijkt logisch, gezien de ruimste onderbouwing en de lage kostprijs, te
starten met een thiazidediureticum in lage dosis. Dit geldt nog meer bij
systolische hypertensie bij de oudere patiént en bij patiénten van het zwarte ras.
Sommige patiéntenkarakteristiecken maken dat van bij het starten van de
behandeling een beroep moet worden gedaan op een geneesmiddel uit een
andere klasse. Zo zal men bij afwezigheid van contra-indicaties een 3-blokker
geven bij patiénten die een myocardinfarct hebben doorgemaakt alsook bij
angina pectoris. Argumenten voor de keuze van een calciumantagonist zijn o.a.
systolische hypertensie bij de oudere patiént, angina pectoris en patiénten van
het zwarte ras. Men zal eerder aan een ACE-inhibitor denken bij gelijktijdig
bestaan van hartinfarct met linkerventrikeldisfunctie, en bij (diabetische en niet-
diabetische) micro- of macroalbuminurie. Sartanen kunnen worden gebruikt
wanneer patiénten een hardnekkige hoest ontwikkelen met een ACE-inhibitor.
— Bij heel wat patiénten zullen uiteindelijk meerdere antihypertensiva moeten
worden gebruikt om te komen tot een aanvaardbare bloeddrukdaling.

— Het is bewezen dat ook boven de leeftiid van 60 jaar, antihypertensieve
behandeling nuttig is, ook bij geisoleerde systolische hypertensie. Boven de 80
jaar bestaat er minder evidentie, maar algemeen wordt aangeraden om de
antihypertensieve medicatie voort te zetten indien ze goed verdragen wordt [zie
Folia augustus 2008]. Er dient wel opgelet te worden voor te snelle bloeddruk-
daling, met hypoperfusie van belangrijke organen, zeker bv. bij carotisstenose.
— Als streefwaarden bij de behandeling van verhoogde bloeddruk worden 140
mmHg systolisch en 90 mmHg diastolisch voorgesteld; bij diabetici en patiénten
met nierlijlden met proteinurie zelfs lagere waarden: 130 mmHg systolisch en 80
mmHg diastolisch; bij hoogbejaarden: 150 mmHg systolisch en 80 mmHg
diastolisch.

— Bij zeer hoge bloeddrukwaarden is onmiddellijke medicamenteuze tussen-
komst slechts nodig bij snel progressieve beschadiging ter hoogte van
hersenen, hart of nieren; te bruuske bloeddrukdaling dient vermeden te worden.
Bij een hypertensieve crisis met orgaanbeschadiging of neurologische sympto-
men zal men parenteraal antihypertensiva toedienen, liefst in hospitaalmilieu. In
geval van hypertensieve crisis zonder orgaanbeschadiging wordt een orale
behandeling ingesteld of versterkt; nifedipine onder vorm van een preparaat met
normale (geen vertraagde) vrijstelling, vooral sublinguaal toegediend, kan een te
bruuske bloeddrukdaling uitlokken.

Ongewenste effecten

— Overdreven bloeddrukdaling, vooral orthostatisch, met eventueel reflecto-
rische tachycardie, voor alle antihypertensiva (maar speciaal voor alfa-blokkers).
— Cerebrale, renale en coronaire hypoperfusie door een te uitgesproken en te
snelle bloeddrukdaling, vooral bij ouderen.
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— Meer evidentie is gewenst over de mogelijke langetermijngevolgen van de
metabole effecten veroorzaakt door bepaalde antihypertensiva, bv. op lipiden of
koolhydratenmetabolisme [zie Folia augustus 2007].

Bijzondere voorzorgen

— Bij eenmaaldaagse toediening van antihypertensiva moet men zich afvragen
of voldoende bloeddrukdaling over 24 uur wordt bekomen. Dit kan nagegaan
worden door de bloeddruk vlak voor de volgende geneesmiddeleninname te
meten.

Interacties

— Overdreven bloeddrukdaling, vooral orthostatisch, is een mogelijk probleem
bij elke antihypertensieve behandeling, maar kan nog verergeren bij associatie
van meerdere antihypertensiva of bij associéren van nitraten.

— Hoger risico van andere ongewenste effecten, zoals bv. bradycardie of
tachycardie, elektrolietenstoornissen of verminderde nierfunctie bij associatie
van meerdere antihypertensiva.

— Niet-steroidale anti-inflammatoire geneesmiddelen, maar ook orale anticon-

ceptiva kunnen het effect van de meeste antihypertensiva verminderen.

1.4.1. BETA-BLOKKERS

Bepaalde eigenschappen van f-blok-

kers kunnen Klinisch belang hebben.

— Cardioselectiviteit (31-selectiviteit):
acebutolol, atenolol, betaxolol, bi-
soprolol, celiprolol, esmolol, meto-
prolol, nebivolol.

— Intrinsieke sympathicomimetische
activiteit: acebutolol, carteolol, ce-
liprolol, pindolol. Alhoewel -blok-
kers met intrinsieke sympathico-
mimetische activiteit minder onge-
wenste effecten geven, zijn ze
geen eerste keuze omdat ze mo-
gelijk minder doeltreffend bleken in
het reduceren van morbiditeit en
mortaliteit [zie Folia augustus
2007).

— Hydrofiliciteit: atenolol, carteolol,
celiprolol, esmolol, nadolol, sota-
lol.

— Vasodilaterend vermogen (bv. door
blokkeren van a-receptoren): car-
vedilol, celiprolol, labetalol, nebi-
volol.

— Esmolol heeft een zeer korte wer-
kingsduur en wordt via intraveneus
infuus toegediend.

Indicaties

— Hypertensie: bij equivalente dosis
hebben alle B-blokkers waarschijnlijk
eenzelfde antihypertensief effect. Re-
cent werd vooral voor atenolol het
beschermend effect in vraag gesteld,

hoofdzakelijk met betrekking tot de
preventie van cerebrovasculaire ver-
wikkelingen.

— Angina pectoris: -blokkers vor-
men dikwijls de basis van de therapie.
Hier ook is het effect dat kan be-
komen worden, waarschijnlijk even
groot voor alle B-blokkers [zie Trans-
parantiefiche “Aanpak van stabiele
angor”, met updates].

— Secundaire preventie na myocard-
infarct: in de bijsluiters vermeld voor
metoprolol en propranolol.

— Ritmestoornissen: sommige f-
blokkers bestaan in intraveneuze
vorm voor de spoedbehandeling van
sommige supraventriculaire tachycar-
dieén; een dergelijke intraveneuze
behandeling mag alleen in gespeciali-
seerd milieu gebeuren. Sotalol onder-
scheidt zich van de andere -blokkers
door zijn klasse lll-anti-aritmische ei-
genschappen. Sotalol heeft echter
pro-aritmogene eigenschappen, en
is alleen geindiceerd bij bepaalde
aritmieén (zie 1.3.3.2.).

— Vertraging van het hartritme: Dbij
sinusale tachycardie en bij snelle
voorkamerfibrillatie (“rate control”,
d.w.z. verlagen van de ventrikelfre-
quentie).

— Stabiel chronisch hartfalen: bewe-
zen voor bisoprolol, carvedilol, meto-
prolol en nebivolol; lage dosis, lang-
zaam opdrijven [zie Folia juni 2002].
— Hyperthyreose: adjuverende be-
handeling (vooral propranolol).
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— Idiopathisch beven, sociale fobie
(vooral propranolol).

— Migraine: profylactische behande-
ling (vooral propranolol en metopro-
lol).

— Slokdarmvarices: preventie van
bloedingen.

— Glaucoom: lokale behandeling (zie
12.2.5.).

Contra-indicaties

— 2de en 3de graads atrioventricu-
laire blok.

— Astma (vooral, maar niet uitslui-
tend, voor de niet-cardioselectieve (3-
blokkers); COPD is een relatieve con-
tra-indicatie.

— Sinusale bradycardie.

Ongewenste effecten

— Sinusale bradycardie (minder uit-
gesproken met [-blokkers met intrin-
sieke sympathicomimetische activi-
teit).

— Atrioventriculaire blok.

— Hartfalen.

— Moeheid en verminderde inspan-
ningscapaciteit.

— Astma-aanval bij patiénten met
een anamnese van bronchospasme
(minder, maar niet afwezig, bij gebruik
van cardioselectieve [3-blokkers).

— Koude extremiteiten, impotentie.
— Verhoging van VLDL-cholesterol
en verlaging van HDL-cholesterol
met sommige P-blokkers (klinische
betekenis is niet duidelijk).

— Toename van de insulineresisten-
tie.

— Centrale verschijnselen (slaap-
stoornissen, nachtmerries, depressie
....), vooral met lipofiele 3-blokkers.
— Verergeren van het verloop van
een anafylactische reactie, en tegen-
gaan van het effect daarbij van epi-
nefrine.

— Exacerbaties van psoriasis.

Zwangerschap

— Hoewel vroeger gewaarschuwd
werd tegen het gebruik van béta-
blokkers tijdens de zwangerschap,
blijken de recente gegevens daarom-
trent geruststellend, en kunnen f-
blokkers gebruikt worden indien er
een reéle indicatie bestaat.

Bijzondere voorzorgen

— Bij stoppen van de therapie met 3-
blokkers bij een patiént met coronair-
lijden dient men de dosis geleidelijk te
verlagen en een vermindering van de
fysieke activiteit aan te raden, gezien
men vreest dat bij bruusk stoppen,
ernstige angor, myocardinfarct en de
daaraan verbonden verwikkelingen
zoals ventrikelfibrillatie kunnen optre-
den. Deze effecten zijn meer uitge-
sproken bij kortwerkende [-blokkers.
— Voor de hydrofiele 3-blokkers dient
bij nierinsufficiéntie de dosis te wor-
den verminderd.

— Bij patiénten van het zwarte ras
reageert de hypertensie minder op f3-
blokkers.

Interacties

— Zie ook 1.4.

— Sommige lipofiele B-blokkers zijn
substraten van CYP2D6, met mogelijk
interacties met CYP2D6-inhibitoren
en -inductoren (zie tabel in Inleiding).
— Versterking van de ongewenste
effecten van p-blokkers (bradycardie,
risico van atrioventriculair-blok en
verminderde myocardcontractiliteit)
bij associéren aan verapamil, en in
mindere mate diltiazem. Ook toevoe-
gen van digoxine kan problemen ge-
ven. Het gebruik van verapamil
intraveneus is gecontra-indiceerd
bij patiénten onder B-blokkers we-
gens het gevaar voor cardiale de-
pressie en shock.

— Verergeren van de hypoglykemi-
sche aanvallen bij patiénten op anti-
diabetica, en maskeren van de symp-
tomen ervan (mogelijk minder met
cardioselectieve [-blokkers).

— Tegengaan van het effect van .-
mimetica bij astma en COPD: zeker
door de niet-selectieve 3-blokkers.

— Tegengaan van het antwoord op
epinefrine bij behandeling van een
anafylactische reactie.
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Posologie

— Voor de verschillende specialitei-
ten op basis van eenzelfde (3-blokker
vindt men in de bijsluiter niet altijd alle
hieronder vermelde indicaties terug.
De doses hieronder opgegeven zijn
deze die gewoonlijk worden toege-
past, maar meestal start men met een
lagere dosis die dan geleidelijk, naar-
gelang het antwoord en eventuele
ongewenste effecten, opgedreven
wordt. Bij ouderen en bij risicopatién-
ten zal men vanzelfsprekend nog
voorzichtiger zijn bij starten en bij
opdrijven van de dosis.

— Voor sommige B-blokkers kan de
dagdosis in één gift worden toege-
diend, vooral bij hypertensie. Zoals
ook voor de andere antihypertensiva
geldt, genieten B-blokkers met een
lange werkingsduur hier de voorkeur.
Deze f-blokkers met een lange wer-
kingsduur geven ook minder of geen
potentieel gevaarlijke onttrekkingsver-
schijnselen bij therapie-ontrouw.
Soms zal, wanneer hogere doses
nodig zijn, naar een tweemaaldaagse
dosering worden overgegaan.

— Bij de behandeling van hartfalen
moet met zeer lage doses gestart
worden; hiervoor bestaan specifieke
farmaceutische vormen.

Acebutolol

Posol.

hypertensie, angor en aritmie
400 a 800 mg p.d. in 1 of meerdere
giften

ACEBUTOLOL TEVA (Teva) ©®

acebutolol
compr.
30 x 400 mg R/be 1025€
100 x 400 mg R/b& 26,63 €
SECTRAL (Sanofi-Aventis) ®
acebutolol
compr. (deelb.)
28 x 400 mg R/b& 13,69 €
70 x 400 mg R/'b©e 26,62 €
compr. GE
28 x 200 mg R/b© 7,62 €
56 x 200 mg R/'bQ  1219€

Atenolol

Posol.
hypertensie, angor en aritmie
50 2 100 mg p.d. in 1 a 2 giften

ATENOLOL APOTEX (Apotex) ®

atenolol
compr. (deelb.)
56 x 100 mg R/'be 1513 €
ATENOLOL EG (Eurogenerics) ®
atenolol
compr.
28 x 25 mg R/'be 2,78 €
56 x 25 mg R/ be 5,54 €
28 x 50 mg R/ be 6,37 €
56 x 50 mg R/ be 9,96 €
28 x 100 mg R/'be 11,81 €
56 x 100 mg R/'be 19,03 €
ATENOLOL KELA (Kela) ®
atenolol
compr.
30 x 50 mg R/ be& 6,07 €
60 x 50 mg R/ be 7,34 €
30 x 100 mg R/'be 10,96 €
60 x 100 mg R/'be 1413 €
ATENOLOL MYLAN (Mylan) ®
atenolol
compr.
56 x 50 mg R/'be 10,08 €
56 x 100 mg R/'be 19,03 €

ATENOLOL-RATIOPHARM (Ratiopharm) ®

atenolol
compr. (deelb.)

50 x 50 mg R/be 7,54 €
100 x 50 mg R/be 15,08 €
30 x 100 mg R/'be 1255€
50 x 100 mg R/'be 16,75 €
100 x 100 mg R/'be 2650 €

ATENOLOL SANDOZ (Sandoz) ®

atenolol
compr. (deelb.)
56 x 25 mg R/b& 5,41 €
56 x 50 mg R/be 1057 €
56 x 100 mg R/be 19,03 €
ATENOLOL TEVA (Teva) ®
atenolol
compr. (deelb.)
30 x 25 mg R/ b & 2,98 €
60 x 25 mg R/ b & 5,96 €
30 x 50 mg R/ b & 7,08 €
60 x 50 mg R/'be 1133€
90 x 50 mg R/'be 1497 €
30 x 100 mg R/'be 1275€
60 x 100 mg R/be& 2039 €
90 x 100 mg R/'be 2634 €
DOCATENO (Docpharma) ®
atenolol
compr. (deelb.)
56 x 50 mg R/'be 10,33 €
56 x 100 mg R/'be 1567 €
TENORMIN (Aktuapharma) ®
atenolol
compr.
56 x 100 mg R/'be 2131€

(parallelinvoer)
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TENORMIN (AstraZeneca) ©

atenolol
compr.

56 x 100 mg R/'bQ 21,75 €
compr. Mitis

56 x 50 mg R/'bQ 12,08 €

compr. Minor (deelb.)

56 x 25 mg R/'b & 6,36 €

TENORMIN (Pharmapartner) ©®

atenolol
compr.

56 x 100 mg R/'bQ 2131€

(parallelinvoer)

Betaxolol

Posol.
hypertensie en angor
20 mg p.d. in 1 gift

KERLONE (Sanofi-Aventis) ©®

betaxolol
compr. (deelb.)

28 x 20 mg R'bo 12,97 €
56 x 20 mg R/'bo 20,76 €
Bisoprolol
Posol.

hypertensie, angor en aritmie
5210 mg p.d. in 1 a 2 giften
hartfalen
1,25 mg p.d. in 1 gift gedurende 1
week, nadien langzaam verhogen
tot 10 mg p.d. in 1 gift

BISOPROLOL APOTEX (Apotex) ©®

bisoprolol

compr. (deelb.)
28 x 5 mg R/b& 6,24
56 x 5 mg R/be& 10,01
28 x 10 mg R/'be 11,28
56 x 10 mg R/be 18,05

BISOPROLOL EG (Eurogenerics) ®

bisoprolol
compr. (deelb.)
8 x 5 mg R/b& 6,06
56 x 5 mg R/b& 7,90
100 x 5 mg R/'be 14,10
28 x 10 mg R/be& 10,65
56 x 10 mg R/ be 14,26
100 x 10 mg R/'be 2542

BISOPROLOL MYLAN (Mylan) ®

bisoprolol

compr. (deelb.)
28 x 5 mg R/b& 5,5
56 x 5 mg R/ be 8,4
84 x 5 mg R/ be 11,5
28 x 10 mg R/be 9,6
56 x 10 mg R/ be 15,1
84 x 10 mg R/ be 20,2

BISOPROLOL-RATIOPHARM (Ratiopharm) ®

bisoprolol
compr. (deelb.)
28 x 5 mg R/ be 574 €
56 x 5 mg R/ be 9,04 €
100 x 5 mg R/ be 14,10 €
56 x 10 mg R/ be 16,60 €
100 x 10 mg R/'be 2510€

BISOPROLOL SANDOZ (Sandoz) ®

bisoprolol

compr.
28 x 5mg R/ be 593 €
56 x 5 mg R/ be 7,90 €
98 x 5 mg R/ be 14,70 €
28 x 10 mg R/'be 10,69 €
56 x 10 mg R/'be 14,26 €
98 x 10 mg R/'be 26,05€

BISOPROLOL TEVA (Teva) ®

bisoprolol
compr.

30 x 5mg R/ be 592 €
100 x 5 mg R/ be 14,72 €
100 x 10 mg R/'be 26,10 €

DOCBISOPRO (Docpharma) ®

bisoprolol
compr. (deelb.)
28 x 5mg R/ be 6,27 €
56 x 5 mg R/ be 9,99 €
28 x 10 mg R/ be 11,29 €
56 x 10 mg R/'be 18,16 €
EMCONCOR (Merck) ®
bisoprolol
compr. (deelb.)
28 x 10 mg R/ be 11,561 €
56 x 10 mg R/'be 1842¢€
compr. Mitis (deelb.)
8 x 5 mg R/ be 6,38 €
56 x 5 mg R/'be 1021€
compr. Minor (deelb.)
28 x 2,5 mg R/'b 2 5,68 €
ISOTEN (Wyeth) ©®
bisoprolol
compr. (deelb.)
28 x 10 mg R/'be 1023 €
56 x 10 mg R/'be 1628 €
compr. Mitis (deelb.)
28 x 5 mg R/b& 5,66 €
56 x 5 mg R/be 9,05 €
compr. Minor (deelb.)
28 x 2,5 mg R/ be 4,06 €
Carvedilol
Posol.

hypertensie en angor
25 a 50 mg p.d. in 1 a 2 giften
hartfalen
6,25 mg p.d. in 2 giften gedurende 2
weken, nadien langzaam verhogen
tot 50 mg p.d. in 2 giften

CARVEDILOL EG (Eurogenerics) ©®

carvedilol
compr. (deelb.)
56 x 6,25 mg R/ be 6,66 €
98 x 6,25 mg R/'be 11,06 €
56 x 25 mg R/ be 20,14 €
98 x 25 mg R/ be 29,73 €
CARVEDILOL MYLAN (Mylan) ®
carvedilol
compr.
56 x 6,25 mg R/ be 8,17 €
compr. (deelb.)
56 x 25 mg R/ be 24,02 €
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CARVEDILOL-RATIOPHARM (Ratiopharm) ®

carvedilol
compr. (deelb.)
60 x 25 mg R/ be 24,44 €
CARVEDILOL SANDOZ (Sandoz) ®
carvedilol
compr. (deelb.)
60 x 6,25 mg R/ b & 7,14 €
14 x 12,5 mg R/ be 3,44 €
14 x 25 mg R/ be 5,46 €
60 x 25 mg R/'be 21,58¢€
60 x 50 mg R/'be 44,66 €
CARVEDILOL TEVA (Teva) ®
carvedilol
compr. (deelb.)
56 x 6,25 mg R/ b & 8,48 €
100 x 6,25 mg R'be 12,11 €
56 x 25 mg R/be& 2507 €
100 x 25 mg R/'be 3248 €
DIMITONE (Roche) ®
carvedilol
compr. (deelb.)
56 x 25 mg R/ be 25,07 €
DOC CARVEDILOL (Docpharma) ©®
carvedilol
compr. (deelb.)
56 x 6,25 mg R/ be 8,79 €
56 x 25 mg R/'be 2507 €
KREDEX (Roche) ®
carvedilol
compr. (deelb.)
56 x 6,25 mg R/ b & 8,17 €
14 x 12,5 mg R/be 4,08 €
56 x 25 mg R/be& 2507 €
Celiprolol
Posol.
hypertensie en angor
200 mg p.d. in 1 gift
CELIPROLOL MYLAN (Mylan) ®
celiprolol
compr. (deelb.)
56 x 200 mg R/ be 12,67 €
28 x 400 mg R/'be 1267 €
SELECTOL (Pfizer) ®
celiprolol
compr.
28 x 200 mg R/b2 11,33 €
56 x 200 mg R/bQ 18,09 €
28 x 400 mg R/bo 18,09 €
Esmolol

BREVIBLOC (Baxter) ©®
esmolol

amp. inf.
5x 100 mg/10 ml H.G.

Labetalol

Posol. per os:
hypertensie
200 a 400 mg p.d. in 2 giften

TRANDATE (GSK) ®

labetalol
compr.

75 x 100 mg

75 x 200 mg
flacon i.v.

20 ml 5 mg/ml H.G.

12,90 €
20,65 €

Metoprolol

Posol. per os:
hypertensie, angor en aritmie
100 a 200 mg p.d. in 1 a 2 giften
hartfalen
25 mg p.d. in 1 gift, nadien lang-
zaam verhogen tot 200 mg p.d. in
1 gift
sec. prev. myocardinfarct
200 mg p.d. in 1 a 2 giften

LOPRESOR (Sankyo) ®

metoprolol

compr. (deelb.)

100 x 100 mg R/'b©

compr. Slow (vertraagde vrijst., deelb.)
56 x 200 mg R/'b©

21,64 €
24,39 €

METOPROLOL TEVA (Teva) ®

metoprolol
compr. (deelb.)
100 x 100 mg

R/'be 1515€

SELOKEN (AstraZeneca) ©

metoprolol
compr. (deelb.)
100 x 100 mg
amp. i.v.

5x 5 mg/5 ml

R/'b2 1731 €

R/'bo 7,55 €

SELOZOK (AstraZeneca) ®

metoprolol

compr. (vertraagde vrijst., deelb.)
28 x 25 mg
28 x 100 mg
28 x 200 mg

Nadolol

Posol.
hypertensie, angor en aritmie
80 a 160 mg p.d. in 1 a 2 giften

CORGARD (Bristol-Myers Squibb) ©

nadolol
compr. (deelb.)
30 x 80 mg

R/bo 7,77 €
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Nebivolol

Posol.

hypertensie
5 mg p.d. in 1 gift

hartfalen
1,25 mg p.d. in 1 gift, nadien lang-
zaam verhogen tot 10 mg p.d.in1a
2 giften

NOBITEN (Menarini) ©®

nebivolol
compr. (deelb.)

28 x 5 mg R/'bo 21,84 €

Pindolol

Posol.
hypertensie, angor en aritmie
15 a2 30 mg p.d. in 1 a 3 giften

VISKEN (Novartis Pharma) ©

pindolol
compr. (deelb.)
100 x 5 mg
100 x 15 mg

R/b o
R/bo

12,90 €
28,44 €

Propranolol

Posol.
hypertensie, angor en aritmie
80 a 240 mg p.d. in 2 a 4 giften (of in
1 gift voor vertraagde vrijstelling)
sec. prev. myocardinfarct
160 a 240 mg p.d. in 3 a 4 giften (of
in 1 gift voor vertraagde vrijstelling)

INDERAL (AstraZeneca) ©®
propranolol

compr. (deelb.)
50 x 10 mg R/'b 2 2,32 €
100 x 40 mg R/'bO 6,76 €
caps. Retard Mitis (vertraagde vrijst.)
42 x 80 mg R/b2 8,79 €
caps. Retard (vertraagde vrijst.)
56 x 160 mg R/ b 14,68 €
PROPRANOLOL EG (Eurogenerics) ©®
propranolol
compr. (deelb.)
100 x 40 mg R/ be 5,68 €
caps. Retard (vertraagde vrijst.)
56 x 160 mg R/ be 12,57 €
PROPRANOLOL TEVA (Teva) ©
propranolol
caps. Retard (vertraagde vrijst.)
56 x 160 mg R/'be 1246 €

1.4.2. CALCIUMANTAGONISTEN

Calciumantagonisten inhiberen, voor-
al ter hoogte van het cardiovasculaire
systeem, de influx van calcium in de
cellen maar de verschillende klassen

hebben tamelijk uiteenlopende effec-
ten.

De dihydropyridines zijn vooral vaso-
dilaterend en hebben minder direct
effect op het hart. Ze kunnen wel
reflectorische tachycardie veroorza-
ken, vooral bij bruusk optredende
hypotensie. In hoeverre de verschillen
in vasculaire selectiviteit tussen de
dihydropyridines relevant zijn in ver-
band met doeltreffendheid en onge-
wenste effecten, staat niet vast. Het
gebruik van dihydropyridines met
korte werkingsduur in preparaten zon-
der vertraagde vrijstelling is niet aan-
gewezen (zie rubriek “Ongewenste
effecten”).

Verapamil inhibeert zowel de frequen-
tie, de contractie en de conductie ter
hoogte van het hart als de contractie
van vasculaire gladde spieren.

De effecten van diltiazem zijn inter-
mediair tussen deze van verapamil en
deze van de dihydropyridines.

Indicaties

— Hypertensie, vooral bij systolische
hypertensie bij oudere patiénten, pa-
tiénten met angina pectoris en patién-
ten van het zwarte ras.

— Stabiele en vasospastische angor.
— Supraventriculaire tachycardie:
verapamil intraveneus.

— Syndroom van Raynaud: sommige
dihydropyridines, bijvoorbeeld nifedi-
pine.

— Preventie van ischemische letsels
bij subarachnoidale bloedingen: ni-
modipine.

— Tocolytisch effect: met nifedipine
(indicatie niet vermeld in de bijsluiters)
[zie Folia oktober 2008].

— Vertragen van het hartritme bij
sinusale tachycardie en bij snelle
voorkamerfibrillatie (“rate control”,
d.w.z. verlagen van de ventrikelfre-
quentie) wanneer $-blokkers ontoerei-
kend of gecontra-indiceerd zijn: ver-
apamil en diltiazem.

— Voor de verschillende specialitei-
ten op basis van eenzelfde calcium-
antagonist, vindt men in de bijsluiter
niet altijd alle hieronder vermelde
indicaties terug.
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Contra-indicaties

— Onstabiele angor, acute fase van
het myocardinfarct.

— 29 en 3% graads atrioventriculaire
blok (voor verapamil en diltiazem).

— Hartfalen (vooral verapamil en dil-
tiazem).

— Het gebruik van verapamil intra-
veneus is gecontra-indiceerd bij
patiénten onder B-blokkers, bij re-
ciproque tachycardie bij Wolff-Par-
kinson-White-syndroom, en bij ven-
trikeltachycardie, wegens het ge-
vaar voor cardiale depressie en
shock.

Ongewenste effecten

— Perifere vasodilatatie: hoofdpijn,
enkeloedeem, warmte-opwellingen,
hypotensie en reflectorische tachycar-
die (vooral met de kortwerkende
dihydropyridines). Vooral de plotse
bloeddrukdaling met nifedipineprepa-
raten met normale (niet vertraagde)
vrijstelling kan leiden tot cerebrale
ischemie en tot hartischemie; sublin-
guaal gebruik van nifedipine dient
vermeden te worden.

— Overdreven vermindering van con-
tractiliteit en frequentie van het hart
(vooral verapamil).

— Gingivale hyperplasie.

— Obstipatie (vooral verapamil).

— Intestinale obstructie met Adalat
Oros®.

Bijzondere voorzorgen

— Kortwerkende preparaten zoals ni-
fedipine met gewone (niet vertraagde)
vrijstelling moeten vermeden worden
wegens risico op te bruuske bloed-
drukdaling.

Interacties

— Versterking van de ongewenste
effecten van B-blokkers (bradycardie,
risico van atrioventriculaire blok en
verminderde myocardcontractiliteit)
bij associéren aan verapamil en in
mindere mate diltiazem. Het gebruik
van verapamil intraveneus is ge-
contra-indiceerd bij patiénten on-

der p-blokkers wegens het gevaar
voor cardiale depressie en shock.
— Verhoging van de plasmaconcen-
traties van digoxine bij gelijktijdige
inname van verapamil en mogelijk
sommige andere calciumantagonis-
ten.

— CYP3A4-inhibitie door verapamil
en diltiazem, met stijgen van de
plasmaconcentraties van CYP3A4-
substraten (zie tabel in Inleiding).

— Verhogen van de biologische be-
schikbaarheid van de meeste calcium-
antagonisten (die na orale toediening
een uitgesproken eerste passage-ex-
tractie ter hoogte van de lever ver-
tonen) bij gelijktijdig gebruik van CY-
P3A4-inhibitoren, bv. pompelmoes-
sap; verlagen van hun biologische
beschikbaarheid bij gelijktijdig gebruik
van CYP3A4-inductoren (zie tabel in
Inleiding).

Posologie

— De doses die hier worden gegeven
zijn deze die gewoonlijk worden toe-
gepast.

1.4.2.1. Verapamil

Posol.
- per os:
angor
320 a 360 mg p.d. in 3 a 4 giften
aritmie
120 a 480 mg p.d. in 3 a 4 giften
hypertensie
240 a 480 mg p.d. in 2 a 3 giften (of
in 1 a 2 giften voor vertraagde
vrijstelling)
- parenteraal:
supraventriculaire aritmie
5 mg in trage i.v. inspuiting, even-
tueel na 10 minuten te herhalen

ISOPTINE (Abbott)

verapamil
compr.
50 x 40 mg R/bo 2,85 €
50 x 80 mg R/bo 4,86 €
50 x 120 mg R/bo 6,17 €
amp. i.v.
5 x 5 mg/2 ml R/bo 2,42 €
LODIXAL (Abbott)
verapamil
compr. (vertraagde vrijst., deelb.)
30 x 240 mg R/bo 7,32 €
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1.4.2.2. Dihydropyridines

Amlodipine

Posol.
hypertensie en angor
5a 10 mg p.d. in 1 gift

AMLODIPINE APOTEX (Apotex)

amlodipine

compr.
28 x 5 mg R/ b &
56 x 5 mg R/ b &
98 x 5 mg R/ b &
30 x 10 mg R/b&

100 x 10 mg R/be

AMLODIPINE EG (Eurogenerics)

amlodipine
compr.
28 x 5 mg R/ b &
56 x 5 mg R/ b e
98 x 5 mg R/ b &
compr. (deelb.)
30 x 10 mg R/ be
100 x 10 mg R/ be
compr. Besilate
28 x 5 mg R/ be
56 x 5 mg R/ be
98 x 5 mg R/ be
compr. Besilate (deelb.)
30 x 10 mg R/be
100 x 10 mg R/be&

AMLODIPINE MYLAN  (Mylan)

amlodipine
compr.

30 x 5mg R/be
100 x 5 mg R/ be&
compr. (deelb.)

30 x 10 mg R/b&
100 x 10 mg R/be

A M A

AMLODIPINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)

amlodipine
compr. (deelb.)
60 x 5 mg R/ b &
60 x 10 mg R/ b e
100 x 10 mg R/ b e

AMLODIPINE SANDOZ (Sandoz)

amlodipine
compr.

30 x 5 mg R/ b &

56 x 5 mg R/ b e
100 x 5 mg R/ b e
compr. Besilaat (deelb.)

60 x 5 mg R/ b e
compr. (deelb.)

30 x 10 mg R/'be&
100 x 10 mg R/ be

AMLOGAL (SMB)

amlodipine

compr. (deelb.)
28 x 10 mg R/ be
98 x 10 mg R/ be

10,74 €
15,58 €
27,82 €

16,69 €

19,58 €
35,06 €

20,13 €
37,50 €

AMLOR  (Pfizer)

amlodipine
caps.
28 x 5mg R/ be 12,58 €
56 x 5 mg R/ be 20,14 €
30 x 10 mg R/ be 21,57 €
100 x 10 mg R/'b&e 4528 €
DOC AMLODIPINE (Docpharma)
amlodipine
compr. (deelb.)
28 x 5 mg R/'be 1258 €
56 x 5 mg R/b& 20,00 €
30 x 10 mg R/be 21,00 €
100 x 10 mg R/b& 43,50 €
Barnidipine
Posol.
hypertensie
10 2 20 mg p.d. in 1 gift
VASEXTEN (Solvay)
barnidipine
caps. (vertraagde vrijst.)
28 x 10 mg R/b 23,78 €
56 x 10 mg R/'bo  33,01€
28 x 20 mg R/bo 33,19 €
56 x 20 mg R/'bo 4764 €
Felodipine
Posol.
hypertensie en angor
5210 mg p.d. in 1 gift
FELODIPINE EG (Eurogenerics)
felodipine
compr. Retard (vertraagde vrijst.)
28 x 5mg R/ be 9,26 €
28 x 10 mg R/'be 14,84 €
FELODIPINE MYLAN (Mylan)
felodipine
compr. Retard (vertraagde vrijst.)
30 x 5mg R/ b & 9,91 €
30 x 10 mg R/'be 1590 €
FELODIPINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)
felodipine
compr. (vertraagde vrijst.)
28 x 10 mg R/'be 1423 €
FELODIPINE SANDOZ (Sandoz)
felodipine
compr. (vertraagde vrijst.)
30x 5mg R/ be 7,56 €
100 x 5 mg R/'be 23,26 €
30 x 10 mg R/be 13,34 €
100 x 10 mg R/'be 3281€
PLENDIL (AstraZeneca)
felodipine
compr. Retard (vertraagde vrijst.)
x 5 mg R/ bo 10,65 €
28 x 10 mg R/'bQ 17,08 €
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RENEDIL (Sanofi-Aventis)
felodipine
compr. (vertraagde vrijst.)
28 x 5mg
28 x 10 mg

R/b©
R/'b©

13,23 €
2121 €

Isradipine

Posol.

hypertensie
5 mg p.d. in 1 (vertraagde vrijstel-
ling) a 2 giften

LOMIR (Sankyo)
isradipine
caps. Retard (vertraagde vrijst.)

30 x 5 mg R/b o
compr. (deelb.)
56 x 2,6 mg

21,02 €

R/'bo 18,88 €

Lacidipine

Posol.
hypertensie
2 a4 mgp.d.in 1 gift

MOTENS (Boehringer Ingelheim)
lacidipine
compr. (deelb.)
28

x 4 mg R/'bo 19,18 €

Lercanidipine

Posol.
hypertensie
10220 mg p.d. in 1 gi

ft

ZANIDIP (Zambon)
lercanidipine
compr. (deelb.)

28 x 10 mg
56 x 10 mg
28 x 20 mg
56 x 20 mg

R/'bo 20,75
R/'bo 3231
R/'bo 31,21
R/bo 44,36

Nicardipine

Posol. per os:
hypertensie
90 mg p.d. in 2 giften

RYDENE (Astellas)
nicardipine
caps. Retard (vertraagde vrijst.)
60 x 45 mg R/b o
amp. inf.
10 x 5 mg/5 ml H.G.

26,35 €

Nifedipine

Posol.

hypertensie en angor
15 a4 60 mg p.d. in 3 giften (in 1 &
2 giften voor Retard, in 1 gift voor
Adalat Oros®)

ADALAT (Bayer)
nifedipine
caps.
50 x 5 mg R/
100 x 10 mg R/bQ
compr. Retard (vertraagde vrijst.)
30 x 20 mg R/b2 11,34 €
compr. Oros (vertraagde vrijst.)
28 x 30 mg R/be
56 x 60 mg R/ b e

DOC NIFEDIPINE (Docpharma)
nifedipine
compr. (vertraagde vrijst.)
28 x 30 mg
56 x 30 mg
56 x 60 mg

HYPAN (Nycomed)
nifedipine
compr. (vertraagde vrijst.)
28 x 40 mg R/ b©
56 x 40 mg R/'b©

NIFEDIPINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)
nifedipine
caps.

100 x 10 mg

7,19 €
15,37 €

13,44 €
35,11 €

R/be 13,44 €
R/'be 21,50 €
R/'be 32,16 €

15,52 €
26,76 €

R/'be 10,75 €
Nimodipine
NIMOTOP (Bayer)
nimodipine
compr.
50 x 30 mg
flacon inf.
1 x 50 ml 0,2 mg/ml H.G.
(preventief bij subarachnoidale bloeding)

R/Blo 26,71€

Nisoldipine

Posol.
hypertensie en angor
10 2 40 mg p.d. in 1 a 2 giften

SULAR (Bayer)
nisoldipine
compr. (vertraagde vrijst.)
28 x 10 mg
56 x 10 mg
28 x 20 mg
56 x 20 mg

SYSCOR (Bayer)
nisoldipine
compr. (vertraagde vrijst.)
28 x 10 mg
28 x 20 mg

R/'bo 19,18
R/bo 28,60
R/bo 28,60
R/bo 39,65

R/b o
R/bo

19,18 €
28,60 €

Nitrendipine

Posol.
hypertensie
20 mg p.d. in 1 a 2 giften

BAYPRESS (Bayer)
nitrendipine
compr. (deelb.)
14 x 20 mg
compr. Mitis (deelb)
28 x 10 mg

R/'bo 11,68 €

R/'bo 11,68 €
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1.4.2.3. Diltiazem

Posol. per os:

angor
180 a 360 mg p.d. in 3 giften of 200
a 300 mg (vertraagde vrijst.) p.d. in
1 gift

hypertensie
200 a 300 mg (vertraagde vrijst.)
p.d. in 1 gift

DILTIAZEM-RATIOPHARM (Ratiopharm)

diltiazem
compr. (deelb.)

100 x 60 mg R/'be 10,75 €
DILTIAZEM TEVA (Teva)
diltiazem
compr. (deelb.)
100 x 60 mg R/ be 10,75 €
200 x 60 mg R/'be 20,03 €
PROGOR (SMB)
diltiazem
caps. (vertraagde vrijst.)
28 x 120 mg R/ be 7,55 €
28 x 180 mg R/ be 10,65 €
56 x 180 mg R/'be 14,00 €
28 x 240 mg R/ be 12,91 €
28 x 300 mg R'be 1411 €
56 x 300 mg R/'be 2312€
28 x 360 mg R/'be 1586 €
TILDIEM (Sanofi-Aventis)
diltiazem
compr.
50 x 60 mg R/'b© 9,61 €
100 x 60 mg R/b@ 1536 €
caps. Retard (vertraagde vrijst.)
28 x 200 mg R/'bQ 1729 €
28 x 300 mg R/bQ 21,26 €
flacon i.v.
20 x 25 mg poeder H.G.

1.4.3. ANGIOTENSINECONVERSIE-
ENZYMINHIBITOREN

Angiotensineconversie-enzyminhibi-
toren (ACE-inhibitoren) inhiberen de
omzetting van angiotensine-| tot het
actief angiotensine-II.

Indicaties

— Hypertensie: ACE-inhibitoren zijn
vooral geindiceerd bij geassocieerde
pathologieén zoals hartfalen, acuut
myocardinfarct en nierlijden met mi-
cro- of macro-albuminurie (al of niet
diabetisch) [zie Folia april 2004].

— Hartfalen: ACE-inhibitoren hebben
in associatie met diuretica een gunstig
effect op morbiditeit en mortaliteit, en
worden in deze indicatie samen met
B-blokkers en soms ook de aldosteron-

antagonist spironolacton voorge-
schreven (zie 1.1.).

— Acuut myocardinfarct: tenzij con-
tra-indicatie wordt vanaf 24 uur na het
infarct een behandeling ingesteld ter
preventie van de remodellering van
het linkerventrikel; na 6 weken tot 3
maanden wordt de patiént gereévalu-
eerd, en bij bestaan van tekenen van
linkerventrikeldisfunctie of hartfalen
wordt de behandeling met ACE-inhi-
bitoren voortgezet.

— Nefropathie: vooral bij proteinurie
bij diabetici en voor sommige ACE-
inhibitoren ook bij niet-diabetische
nefropathie ter preventie en afremmen
van de progressie van het nierlijden
[zie Folia februari 2003 en november
2004).

— Voor sommige ACE-inhibitoren
werd een beschermend effect vastge-
steld bij patiénten met cardiovascu-
laire risicofactoren zonder acuut myo-
cardinfarct of hypertensie [zie Folia
november 2004].

— Voor de verschillende specialitei-
ten op basis van eenzelfde actief
bestanddeel, vindt men in de bijsluiter
niet altijd alle hieronder vermelde
indicaties terug.

Contra-indicaties

— Zwangerschap (zie rubriek
“Zwangerschap”).

— Bilaterale stenose van de arteria
renalis of stenose bij unieke nier.

— Hyperkaliémie.

Ongewenste effecten

— Hypotensieve reactie na de toedie-
ning van de eerste dosis van een
ACE-inhibitor, vooral bij patiénten met
voorafbestaand gestimuleerd renine-
angiotensine-aldosteronsysteem (vo-
lumedepletie door diuretica, hartfalen,
stenose van de nierarterién); dit komt
vaker voor bij de behandeling van
hartfalen dan bij de behandeling van
hypertensie.

— Verslechtering van de nierfunctie
(en soms acute nierinsufficiéntie),
vooral bij toediening aan patiénten
met voorafbestaand nierlijden (bv.
bilaterale stenose van de arteria rena-
lis of stenose bij unieke nier), of bij
patiénten met hartfalen, uitgesproken
volumedepletie of dehydratie (bv.
door diarree of braken).
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— Hyperkaliémie (zie ook rubriek “In-
teracties”), zelden hyponatriémie.

— Hoest (die soms slechts na ver-
scheidene weken behandeling op-
treedt), angioneurotisch oedeem, dys-
geusie, huideruptie.

— Cholestatische hepatitis en hema-
tologische problemen (bv. neutrope-
nie): zeldzaam.

— Daling van de hemoglobinemie,
eventueel met anemie, vooral bij
chronische nierinsufficiéntie.

Zwangerschap

— ACE-inhibitoren zijn gecontra-
indiceerd gedurende de ganse duur
van de zwangerschap (risico van
foetale nierinsufficiéntie, anurie, hy-
potensie, oligohydramnion, longhy-
poplasie en andere morfologische
afwijkingen) [zie Folia augustus
2006].

Bijzondere voorzorgen

— Let op hypotensie bij eerste dosis
(zie rubriek “Ongewenste effecten”):
men raadt dikwijls aan een hypovole-
miérende behandeling twee a drie
dagen te onderbreken bij start van
de behandeling met een ACE-inhibi-
tor, of te starten met een lage dosis
(bv. 1/4) van de ACE-inhibitor en
geleidelijk aan te verhogen.

— Vooral bij bestaan van hartfalen of
nierfalen en bij ouderen, starten met
lage dosis en langzaam opdrijven.

— Voorzichtig opstarten bij perifeer
vaatlijden en voornamelijk bij gege-
neraliseerde atherosclerose, gezien
de grote kans op geassocieerde
stenose van de arteria renalis bij deze
patiénten.

— Bij patiénten van het zwarte ras
reageert de hypertensie minder goed
op ACE-inhibitoren.

Interacties

— Zie ook 1.4.

— Hyperkaliémie bij associatie met
kaliumsupplementen (o.a. dieetzou-
ten), met kaliumsparende diuretica,
met sartanen, met renine-inhibitoren
of met NSAID’s; dit risico is vooral
hoog bij bestaan van nierinsufficiéntie.
— Verhoging van de lithiumspiegels.
— Mogelijk verhoging van het risico
van hypoglykemische aanvallen bij
patiénten op antidiabetica.

— Verhoogd risico van verslechtering
van de nierfunctie bij associéren van
NSAID’s of diuretica, vooral bij ste-
nose van de nierarterién.

Posologie

— Hieronder wordt aangegeven met
welke dosis men gewoonlijk start, en
tot waar men nadien opdrijft.

— Bij renovasculaire hypertensie zijn
de begindoses lager dan bij essentiéle
hypertensie.

— In de regel wordt ook lager ge-
doseerd wanneer de patiént reeds op
diuretica of zoutarm dieet staat, in
verband met de mogelijkheid van
syncope na de eerste dosis.

— Vooral bij patiénten met hartfalen
en ouderen moet bij opdrijven van de
dosis zorgvuldig gelet worden op de
mogelijkheid van hypotensie.

— Voor de meeste ACE-inhibitoren
dient de dosis bij nierinsufficiéntie
gereduceerd te worden.

Benazepril

Posol.

hypertensie
10 mg, eventueel tot 20 mg p.d. in 1
a 2 giften

CIBACEN (Novartis Pharma)
benazepril
compr. (deelb.)

28 x 10 mg R/Bl o 20,08 €

Captopril

Posol.
hypertensie
25 mg, eventueel tot 100 mg p.d. in
1 a2 giften
hartfalen
12,5 a 37,5 mg, eventueel tot
150 mg p.d. in 2 a 3 giften
na myocardinfarct
6,25 mg, eventueel tot 150 mg p.d.
in 3 giften
diabetische nefropathie
50 a 75 mg p.d. in meerdere giften

CAPOTEN (Bristol-Myers Squibb)
captopril

compr. (deelb.)
60 x 25 mg R/'b© 2455¢€
60 x 50 mg R/b© 33,73 €
30 x 100 mg R/'bQ 34,87 €
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CAPTOPRIL APOTEX (Apotex) Enalapril
captopril
compr. (deelb.) Posol.

60 x 25 mg R/ be 15,19 € .
60 x 50 mg Ribe 1913€ hypertensie ,
30 x 100 mg R/'be 1913 € 5 mg, eventueel tot 20 mg p.d. in
1 gift
hartfalen

CAPTOPRIL EG (Eurogenerics) 2,5 mg, eventueel tot 20 mg p.d. in
captopril 1 a 2 giften
compr. (deelb.)

60 x 25 mg R/ be 17,06 €

60 x 50 mg R/'be 2152¢€ ENALAPRIL EG (Eurogenerics)

30 x 100 mg R/be 2262€ enalapril

60 x 100 mg R/'be 30,86 € compr. (deelb.)
28 x 5 mg R'b & 298€
28 x 20 mg R/b & 9,02 €

CAPTOPRIL KELA (Kela) Sgi gg mg gg b4 ;é'fgg
captopril ’
compr.

60 x 25 mg R/ be 13,13 €

60 x 50 mg R/ be 16,09 €

60 x 100 mg R/'be 1921€ ENALAPRIL MYLAN (Mylan)
enalapril
compr. (deelb.)

CAPTOPRIL MYLAN (Mylan) ggi gomn% 5 E//g b4 13!8;2
captopril ’
compr. (deelb.)

45 x 25 mg R/ be 12,77 €
100 x 25 mg R/'be 19,64 €
45 x 50 mg R/'be 18,66 € ENALAPRIL-RATIOPHARM (Ratiopharm)
100 x 50 mg R/be 2579€ enalapril
60 x 100 mg R/be 30,82€ compr. (deelb.)
56 x 20 mg R/'b & 1357 €
98 x 20 mg R/'b & 2341€

CAPTOPRIL SANDOZ (Sandoz)
captopril
compr. (deelb.)

60 x 25 mg R/'be 12,48 € ENALAPRIL SANDOZ (Sandoz)

90 x 25 mg R/be 1824 € enalapril

30 x 50 mg R/'be 12,69 € compr. (deelb.)

60 x 50 mg R/'be 1427 € 28 x 5 mg R/'b & 2,72 €
90 x 50 mg Ribe 2570 € 56 x 20 mg R/'b & 1468€
30 x 100 mg R/be 14,44 € 98 x 20 mg R/'b & 2561€
60 x 100 mg R/'be 17,72€ 50 x 30 mg R/'b & 20,18¢€
90 x 100 mg R/be 3952 € 50 x 40 mg R/'b & 2633€

DOCCAPTOPRI (Docpharma)
captopril RENITEC (MSD)
compr. (deelb.) enalapril

60 x 25 mg R/be 1537 € compr. (deelb.)
60 x 50 mg R/'be 19,56 € 28 x 5 mg R/ble 312€
30 x 100 mg R/'be 18,89 € 28 x 20 mg R/'be& 942€
60 x 100 mg R/'be 2625€ 56 x 20 mg R/'b e 1508¢€
98 x 20 mg R/'b & 26,01€
Cilazapril
Posol. Fosinopril
hypertensie
1,25 mg, eventueel tot 5 mg p.d. in Posol.
1 gift hypertensie ) .
hartfalen 20 mg p.d. in 1 gift
0,5 mg, eventueel tot 2,5 mg p.d. in hartfalen .
1 gift 10 mg, eventueel tot 40 mg p.d. in
1 gift

INHIBACE (Roche)
cilazapril FOSINIL (Bristol-Myers Squibb)
compr. (deelb.) fosinopril

28 x 0,5 mg R/b o 3,25 € compr. (deelb.)
28 x 5 mg R/'bo 18,14 € 28 x 20 mg R/'b © 26,21€
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Lisinopril

Posol.

hypertensie
10 mg, eventueel tot 20 mg p.d. in
1 gift

hartfalen
2,5 mg, eventueel tot 20 mg p.d. in
1 gift

na myocardinfarct
5 mg, eventueel tot 10 mg p.d. in
1 gift

DOC LISINOPRIL (Docpharma)
lisinopril

compr. (deelb.)
28 x 5mg R/'be 41
56 x 20 mg R/ be 24,2

LISINOPRIL EG (Eurogenerics)

lisinopril

compr. (deelb.)
28 x 5 mg R/b& 3,94 €
56 x 5 mg R/b& 5,70 €
28 x 20 mg R/'be 12,70 €
56 x 20 mg R/be 20,18 €
98 x 20 mg R/'be 3427 €

LISINOPRIL MYLAN (Mylan)

lisinopril
compr. (deelb.)
30 x 5mg R/ be 4,30 €
50 x 20 mg R/ be 21,28 €
100 x 20 mg R/'be 31,63 €

LISINOPRIL-RATIOPHARM (Ratiopharm)

lisinopril

compr. (deelb.)
28 x 5 mg R/b& 3,98
28 x 20 mg R/'be 1270
56 x 20 mg R/'be 22,04
98 x 20 mg R/be 3092

LISINOPRIL SANDOZ (Sandoz)

lisinopril

compr. (deelb.)
30 x 5mg R/ be 3,9
56 x 5 mg R/ be 6,4
30 x 20 mg R/ be 12,1
56 x 20 mg R/ be& 20,1

100 x 20 mg R/ be 26,1

LISINOPRIL TEVA (Teva)

lisinopril
compr. (deelb.)

30 x 5 mg R/b& 1,33
100 x 20 mg R/'be 26,10

ZESTRIL (AstraZeneca)

lisinopril

compr. (deelb.)
28 x 5 mg R/ be ,
28 x 20 mg R/ be

1
56 x 20 mg R/ b& 2

Perindopril

Het verschil in dosering (sterkte) tus-
sen de specialiteiten is te wijten aan
een verschil in de zoutvorm, zonder
verschil in activiteit.

Posol.
hypertensie
4 mg, eventueel tot 8 mg p.d. in
1 gift
hartfalen
2 mg, eventueel tot 4 mg p.d. in
1 gift
sec. preventie na myocardinfarct of
revascularisatie
4 mg, eventueel tot 8 mg p.d. in
1 gift

COVERSYL (Servier)
perindopril
compr. (deelb.)
30 x 5 mg R/ be 14,27 €
compr.
60 x 10 mg R/ be 40,45 €

PERINDOPRIL SANDOZ (Sandoz)

perindopril
compr. (deelb.)
30 x 4 mg R/ be 14,27 €
60 x 4 mg R/ be 20,82 €
100 x 4 mg R/ be 30,31 €
Quinapril
Posol.
hypertensie
10 mg, eventueel tot 40 mg p.d. in 1
a 2 giften
hartfalen
5 mg, eventueel tot 40 mg p.d.in1a
2 giften
ACCUPRIL (Pfizer)
quinapril
compr. (deelb.)
28 x 5 mg R/ be 3,84 €
28 x 20 mg R/be 12,29 €
compr.
56 x 40 mg R/'be 36,97 €
QUINAPRIL EG (Eurogenerics)
quinapril
compr. (deelb.)
28 x 5mg R/ be 3,70 €
56 x 5 mg R/be 5,94 €
28 x 20 mg R/'be 11,78 €
56 x 20 mg R/be 19,02 €
98 x 20 mg R/be 3347 €
compr.
56 x 40 mg R/be 2862 €
98 x 40 mg R/be 50,06 €

QUINAPRIL MYLAN (Mylan)
quinapril
compr. (deelb.)
30x 5mg R/ b & 4,10 €
compr.
60 x 20 mg R/ be 22,77 €
compr. (deelb.)
60 x 40 mg R/ be 37,61 €
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QUINAPRIL SANDOZ (Sandoz)

quinapril
compr.
30 x 20 mg R/ be 12,50 €
60 x 20 mg R'be 21,14€
100 x 20 mg R/'be 2948¢€
compr. (deelb.)
60 x 40 mg R/'be 38,76 €
100 x 40 mg R/'b& 58,98 €

QUINAPRIL TEVA (Teva)
quinapril

compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/'be 1229 €
56 x 20 mg R/'be 23,08 €
56 x 40 mg R/'be 36,97 €
100 x 40 mg R/'be 56,58 €
Ramipril
Posol.
hypertensie
2,5 mg, eventueel tot 10 mg p.d. in
1 gift

na myocardinfarct
5 mg, eventueel tot 10 mg p.d. in
2 giften
sec. prev. bij patiénten met cardio-
vasculaire risicofactoren
2,5 mg, eventueel tot 10 mg p.d. in
1 gift

RAMIPRIL EG (Eurogenerics)
ramipril

compr. (deelb.)
28 x 2,5 mg R/ be 7,54 €
28 x 5 mg R/ be 13,38 €
56 x 5 mg R/ be 17,13 €
98 x 5 mg R/'be 30,81 €
28 x 10 mg R/'b& 24,06 €
56 x 10 mg R/b& 2650 €
98 x 10 mg R/'be 4812€

RAMIPRIL SANDOZ (Sandoz)

ramipril

compr. (deelb.)
28 x 2,56 mg R/b& 7,29 €
56 x 2,56 mg R/be 11,05€
98 x 2,5 mg R/be& 1855€
28 x 5 mg R/ be 12,94 €
56 x 5 mg R'be 17,10€
98 x 5 mg R/be 3081 €
28 x 10 mg R/be 2330 €
56 x 10 mg R/be 2645€
98 x 10 mg R/ be 48,12 €

TRITACE (Sanofi-Aventis)

ramipril

compr. (deelb.)
28 x 2,56 mg R/be 7,85 €
28 x 5 mg R/b& 1393 €
56 x 5 mg R/'be 2230€
28 x 10 mg R/b& 2508 €
56 x 10 mg R/be 3425€

1.4.4. SARTANEN

De sartanen zijn antagonisten ter
hoogte van de angiotensine AT;-re-
ceptor. Hun hemodynamische effec-
ten zijn vergelijkbaar met deze van de

ACE-inhibitoren. Er is groeiende evi-
dentie dat voor de meeste indicaties
hun doeltreffendheid dezelfde is als
deze van de ACE-inhibitoren.

Indicaties

— Zie Folia november 2004.

— De indicaties van de ACE-inhibito-
ren (zie 1.4.3.)) wanneer deze niet
verdragen worden.

— Nefropathie bij patiénten met type
2-diabetes (irbesartan, losartan).

— De sartanen in associatie met
ACE-inhibitoren hebben mogelijk nut
bij ernstig hartfalen.

— Voor de verschillende specialitei-
ten op basis van eenzelfde actief
bestanddeel, vindt men in de bijsluiter
niet altijd alle hieronder vermelde
indicaties terug.

Contra-indicaties, ongewenste ef-
fecten, interacties en bijzondere
voorzorgen

— Deze van de ACE-inhibitoren (zie
1.4.3.), behalve dat hoest als onge-
wenst effect zeldzaam is.

Zwangerschap

— Sartanen zijn, zoals de ACE-
inhibitoren, gecontra-indiceerd ge-
durende de ganse duur van de
zwangerschap (risico van foetale
nierinsufficiéntie, anurie, hypoten-
sie, oligohydramnion, longhypopla-
sie en andere morfologische afwij-
kingen) [zie Folia augustus 2006].

Posologie

— De vermelde doses zijn deze die
gewoonlijk worden gebruikt.

Candesartan
Posol.
hypertensie
8 mg, eventueel tot 16 mg p.d. in
1 gift
hartfalen
4 mg, eventueel tot 32 mg p.d. in
1 gift
ATACAND (AstraZeneca)
candesartan
compr. (deelb.)
28 x 8 mg R/Blo 29,10 €
56 x 8 mg R/Bl O 40,46 €
98 x 8 mg R/Bl o 64,30 €
28 x 16 mg R/Blo 3364 €
56 x 16 mg R/Blo 4836 €
98 x 16 mg R/Blo 77,53 €
98 x 32 mg R/Blo 9559 €
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Eprosartan Olmesartan
Posol. Posol.
hypertensie hypertensie
600 mg p.d. in 1 gift 10 mg, eventueel tot 20 mg p.d. in
1 gift
TEVETEN (Solvay) BELSAR (Menarini)
eprosartan olmesartan
compr. compt. .
28 x 600 mg R/BlO 30,08 € 28x 10mg R/bio 2601 €
98 x 600 mg R/Blo 67,09€ 28 x 20 mg R/blo 29,10 €
98 x 20 mg R/Blo 6424 €
28 x 40 mg R/Blo 3351€
98 x 40 mg R/IBlE 7717 €
Irbesartan OLMETEC (Sankyo)
olmesartan
Posol. compr. .
hypertensie 28 x 10 mg R/bl o 26,01 €
y? thie bii hypertensi t tvpe 2- 28 x 20 mg R/Blo 29,10 €
nefropathie bij hypertensie met type 98 x 20 mg R/BlO 6424€
diabetes 28 x 40 mg R/Bl o 3351€
150 mg, eventueel tot 300 mg p.d. 98 x 40 mg R/Blo 77,17 €
in 1gift
Telmisartan
Posol.
APROVEL (Sanofi-Aventis) hypertensie
irbesartan 40 mg, eventueel tot 80 mg p.d. in
compr. 1 gift
28 x 75 mg R/ 2987 € 9
28 x 150 mg R/ b:. o 29,88 €
28 x 300 mg R/Blo 42,18 €
98 x 300 mg R/ o 10084€ (INZALMONG (Bayer)
telmisartan
compr.
28 x 40 mg R/Bl O 3049 €
28 x 80 mg R/Bl O 4321€
56 x 80 mg R/Bl O 63,24 €
Losartan 98 x 80 mg R/BlO 9428 €
Posol. . .
hypertensie legg?;:n a(foehnnger Ingelheim)
rgnoprotectle bij pa‘pen'ten met type 2- comr.
diabetes met proteinurie 28 x 20 mg R/ 16,93 €
50 mg, eventueel tot 100 mg p.d. in 28 x 40 mg R/Bl o 30,49 €
1 gift 28 x 80 mg R/Bl O 4321€
56 x 80 mg R/Bl O 63,24 €
hartfalen . 98 x 80 mg R/BIO 9428 €
12,5 mg, eventueel tot 50 mg p.d. in
1 gift Valsartan
Posol.
hypertensie
COZAAR (MSD) ’
(MSD) 80 mg, eventueel tot 160 mg p.d. in
losartan .
compr. 1 gift _
98 x 100 mg R/ Bl o 120,30 € na myocardinfarct
compr. (deelb.) 40 mg p.d., eventueel tot 320 m
28 x 50 mg R/Bl o 3049 € Od ig g di&:ne ueel tot 320 mg
56 x 50 mg R/Bl O 47,03 € p.d. 9
98 x 50 mg R/Blo 7517 € hartfalen
80 mg p.d., eventueel tot 320 mg
p.d. in 2 giften
LOORTAN (Therabel) DIOVANE (Novartis Pharma)
losartan valsartan
compr. compr. (deelb.)
98 x 100 mg R/ Bl © 118,09 € 28 x 80 mg R/Bl o 30,49 €
compr. (deelb.) 56 x 80 mg R/l o 43,18 €
28 x 50 mg R/Bl o 30,08 € 28 x 160 mg R/Blo 3942 €
56 x 50 mg R/Blo 46,28 € 56 x 160 mg R/Bl o 57,90 €
98 x 50 mg R/Blo 7386 € 98 x 160 mg R/BlO 9428 €
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1.4.5. RENINE-INHIBITOREN

De renine-inhibitoren werken, zoals de
ACE-inhibitoren en de sartanen, in op
het renine-angiotensinesysteem. Op
dit ogenblik is er voor de renine-
inhibitoren geen evidentie van een
effect op de mortaliteit.

Indicaties
— Hypertensie.

Ongewenste effecten

— Gastro-intestinale stoornissen
(0.a. diarree).

— Huiderupties.

— Angioneurotisch oedeem.

Contra-indicaties, interacties en
bijzondere voorzorgen

— Deze van de ACE-inhibitoren (zie
1.4.3).

Zwangerschap

— Aliskiren is gecontra-indiceerd
tijdens de zwangerschap, zoals de
ACE-inhibitoren (zie 1.4.3.).

RASILEZ (Novartis Pharma) W

aliskiren

compr.
28 x 150 mg R/Bl o 39,42 €
98 x 150 mg R/Bl O 94,28 €
28 x 300 mg R/Bl o 39,42 €
98 x 300 mg R/Bl O 94,28 €

Posol. 150 mg, eventueel tot 300 mg p.d. in
1 gift

1.4.6. VASODILATOREN

Indicaties

— De plaats van vasodilatoren bij de
behandeling van hypertensie is be-
perkt.

Ongewenste effecten

— Reflectorische tachycardie.
— Water- en zoutretentie en oedeem.

EBRANTIL (Altana)
urapidil
amp. i.v.
5 x 50 mg/10 ml H.G.

1.4.7. ALFA-BLOKKERS

Plaatsbepaling

— De plaats van de alfa-blokkers bij
de behandeling van hypertensie is
omstreden, onder andere wegens
een slechtere prognose in de
ALLHAT-studie [zie Folia april 2003].
— Alleen prazosine en fentolamine
worden hier besproken. De alfa-blok-
kers worden vooral of uitsluitend bij
benigne prostaathypertrofie gebruikt
en worden besproken in 3.2.7.

1.4.7.1. Prazosine

Indicaties

— Hypertensie.
— Fenomeen van Raynaud.

Ongewenste effecten

— Orthostatisme, moeheid, duizelig-
heid.

— Reflectorische tachycardie.

— Water- en zoutretentie.

Bijzondere voorzorgen

— Let op voor overdreven orthosta-
tische bloeddrukdaling vooral bij star-
ten (eerste dosis), zeker bij ouderen
(dosis langzaam opdrijven).

MINIPRESS (Pfizer)

prazosine

compr. (deelb.)

100 x 1 mg R/'bo 11,34 €
100 x 2 mg R/'bo 18,99 €
100 x 5 mg R/bo 33,86 €

Posol.

- hypertensie: 1,5 mg, eventueel tot 20 mg p.d.
in 3 giften

- fenomeen van Raynaud: 1 mg, eventueel tot
6 mg p.d. in 3 giften

1.4.7.2. Fentolamine

Indicaties

— Diagnose en behandeling van feo-
chromocytoom.

REGITINE (Novartis Pharma)
fentolamine
amp. i.v.

5x 10 mg/1 ml 4,84 €



68 ANTIHYPERTENSIVA

1.4.8. CENTRALE ANTIHYPERTEN-
SIVA

Plaatsbepaling

— De plaats van centrale antihyper-
tensiva in de aanpak van hypertensie
is beperkt wegens een gebrek aan
gegevens over hun invloed op morbi-
diteit en mortaliteit.

Indicaties

— Hypertensie die onvoldoende rea-
geert op andere middelen.

— Clonidine wordt zonder veel evi-
dentie voorgesteld als preventieve
behandeling bij migraine (zie 6.7.2.),
en bij menopauzale warmte-opwellin-
gen (lage dosis; zie Folia maart 2004).

Ongewenste effecten

— Sedatie.

— Monddroogte.

— Bradycardie.

— Rebound-hypertensie bij bruusk
stoppen van de behandeling (zeker
met clonidine).

— Clonidine: hypertensie bij snelle
intraveneuze toediening.

— Methyldopa: belangrijke onge-
wenste effecten zoals depressie, se-
datie, leverstoornissen en zeldzame
hemolytische anemie met positieve
Coombs-test.

— Moxonidine verhoogt de mortaliteit
bij patiénten met hartfalen.

Interacties

— Het effect van deze antihyperten-
siva wordt tegengegaan door de
meeste antidepressiva van de eerste
en de tweede groep (zie 6.3.1.).

Clonidine

Posol. per os: 0,15 mg, eventueel tot
0,60 mg p.d. in 2 a 3 giften

CATAPRESSAN (Boehringer Ingelheim)

clonidine
compr. (deelb.)
100 x 0,15 mg R'bo 1241 €
amp. i.m. - i.v. - s.c.
5x 0,15 mg/1 ml R/bo 3,70 €

Guanfacine

Posol. 1 mg, eventueel tot 2 mg p.d. in
1 gift

ESTULIC (Novartis Pharma)

guanfacine

compr. (deelb.)
30 x 2 mg

100 x 2 mg

Methyldopa

| Posol. —

ALDOMET (Cophana)
methyldopa
compr.
100 x 250 mg bo
compr. (deelb.)
100 x 500 mg bo

4,16 €
6,68 €

Moxonidine

Posol. 0,2 mg, eventueel tot 0,4 mg
p.d.in 1 a2 giften

MOXON (Solvay)

moxonidine
compr.
28 x 0,2 mg R/'bQ 1421 €
28 x 0,4 mg R/'bQ 22,74 €
MOXONIDINE EG (Eurogenerics)
moxonidine
compr.
28 x 0,2 mg R/ b & 9,95 €
56 x 0,2 mg R/'be 16,24 €
28 x 0,4 mg R/'be 1592 €
56 x 0,4 mg R/'be 2281€
MOXONIDINE MYLAN (Mylan)
moxonidine
compr.
30 x 0,2 mg R/'be 10,66 €
50 x 0,2 mg R/ be 17,77 €
30 x 0,3 mg R/'be 1494 €
50 x 0,3 mg R/ be 21,62 €
30 x 0,4 mg R/ be 17,06 €
50 x 0,4 mg R/be 24,26 €
MOXONIDINE SANDOZ (Sandoz)
moxonidine
compr.
30 x 0,2 mg R/'be 10,03 €
60 x 0,2 mg R/'be 16,89 €
100 x 0,2 mg R/'be 21,77 €
30 x 0,3 mg R/'be 14,69 €
30 x 0,4 mg R/'be 16,04 €
60 x 0,4 mg R/'be 2132€
100 x 0,4 mg R/'be 2947 €
MOXONIDINE TEVA (Teva)
moxonidine
compr.
28 x 0,2 mg R/ be 9,94 €
56 x 0,2 mg R/ be 16,20 €
28 x 0,4 mg R/ be 15,78 €
56 x 0,4 mg R/ be 21,86 €
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1.4.9. COMBINATIEPREPARATEN

Indicaties

— Hypertensie indien het gelijktijdig
gebruik van twee antihypertensiva
nodig is. Dergelijke vaste associaties
laten geen individuele dosisaanpas-
sing van de verschillende bestandde-
len toe, maar zij bevorderen mogelijk
de therapietrouw.

— Toevoegen van een thiazidediure-
ticum aan een ACE-inhibitor, sartaan
of renine-inhibitor versterkt hun anti-
hypertensieve werking en vermindert
het risico van hyperkaliémie.

Ongewenste effecten, interacties
en bijzondere voorzorgen

— Deze van de individuele bestand-
delen.

Posologie

— Sommige van de associaties be-
vatten lagere doses dan wanneer de
bestanddelen in monotherapie wor-
den gebruikt (om het optreden van
ongewenste effecten te verminderen);
andere bevatten de klassieke doses,
voor gebruik bij ernstige hypertensie.

Beéta-blokker + diureticum

ATENOLOL / CHLORTALIDONE EG
(Eurogenerics) ®

atenolol 100 mg
chloortalidon 25 mg

compr. (deelb.) 28 R/'be 1238 €
56 R/'be 19,79 €
Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Tenoretic
ATENOLOL / CHLORTALIDONE MYLAN
(Mylan) ®
atenolol 50 mg
chloortalidon 12,5 mg
compr. 56 R/ be 11,07 €
atenolol 100 mg
chloortalidon 25 mg
compr. 56 R/'be 20,39 €
Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Tenoretic
ATENOLOL CHLORTALIDONE SANDOZ
(Sandoz) ®
atenolol 50 mg
chloortalidon 12,5 mg
compr. 56 R/'be 1144€
atenolol 100 mg
chloortalidon 25 mg
compr. 56 R/'be 20,39 €

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Tenoretic

ATENOLOL / CHLORTALIDONE TEVA (Teva) ®

atenolol 50 mg
chloortalidon 12,5 mg

compr. 60 R/ be 11,97 €
90 R/'be 18,15€

atenolol 100 mg

chloortalidon 25 mg

compr. 60 R/'be 2112€
90 R/'be 27,48¢€

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Tenoretic

CO-BISOPROLOL EG (Eurogenerics) ®

bisoprolol 5 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. (deelb.) 28 R/ b & 6,14 €
56 R/be 7,90 €
bisoprolol 10 mg
hydrochloorthiazide 25 mg
compr. (deelb.) 28 R/ be 9,42
56 R'be 14,26

o

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Emcoretic, Lodoz,
Maxsoten

CO-BISOPROLOL MYLAN (Mylan) ®

bisoprolol 5 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg

compr. (deelb.) 56 R/ b & 8,55 €
84 R/be 11,50 €

bisoprolol 10 mg

hydrochloorthiazide 25 mg

compr. (deelb.) 56 R/'be 16,02 €
84 R/'be 20,20 €

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Emcoretic, Lodoz,
Maxsoten

CO-BISOPROLOL-RATIOPHARM

(Ratiopharm) ©®
bisoprolol 5 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. (deelb.) 50 R/ be 9,09 €
100 R/'be 1410 €

bisoprolol 10 mg

hydrochloorthiazide 25 mg

compr. (deelb.) 50 R/ be&
100

R/be

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Emcoretic, Lodoz,
Maxsoten

EMCORETIC (Merck) ®

bisoprolol 10 mg
hydrochloorthiazide 25 mg

compr. 28 R/ be 11,54 €
56 R/'be 1845€
bisoprolol 5 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. Mitis 28 R/ be& 6,40 €
56 R/'be 10,22 €

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Co-Bisoprolol, Lodoz,
Maxsoten

EMCORETIC (Pharmapartner) ©®
bisoprolol 10 mg
hydrochloorthiazide 25 mg
compr. 56 R/b &

Posol. 1 compr. p.d.

(parallelinvoer)

Andere benaming(en): Co-Bisoprolol, Lodoz,
Maxsoten

18,45 €
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LODOZ (Merck) ®
bisoprolol 2,5 mg
hydrochloorthlaZ|de 6,25 mg
compr. 28 R/ b2

bisoprolol 5 mg
hydrochloorthiazide 6,25 mg
compr. 28 R/'b &

bisoprolol 10 mg
hydrochloorthiazide 6,25 mg

compr. 28 R/b &
Posol. 1 compr. p.d.

Andere benaming(en): Co-Bisoprolol,
Emcoretic, Maxsoten

9,14 €
9,14 €

9,14 €

LOGROTON DIVITABS (Sankyo) ®

metoprolol 200 mg

chloortalidon 25 mg

compr. (vertraagde vrijst., deelb.)
56 R/'bo 2556 €

Posol. 1 compr. p.d.

MAXSOTEN (Wyeth) ®

bisoprolol 10 mg
hydrochloorthiazide 25 mg

compr. 56 R/b©&
Posol. 1 compr. p.d.

Andere benaming(en): Co-Bisoprolol,
Emcoretic, Lodoz

26,32 €

SECTRAZIDE (Sanofi-Aventis) ®
acebutolol 400 mg
hydrochloorthiazide 25 mg
compr. (deelb.) 28 R/b o

70 R/b o

Posol. 1 a 2 compr. p.d.

13,91 €
26,58 €

TENORETIC (Aktuapharma) ®

atenolol 100 mg
chloortalidon 25 mg
compr. 56

Posol. 1 compr. p.d.

(parallelinvoer)
Andere benaming(en): Atenolol / Chlortalidone

R/b@ 2283€

TENORETIC (AstraZeneca) ©®

atenolol 100 mg
chloortalidon 25 mg

compr. 56 R/'b© 2330 €
atenolol 50 mg

chloortalidon 12,5 mg

compr. Mitis 56 R/'b©@ 13,07 €

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Atenolol / Chlortalidone

TENORETIC (Pharmapartner) ®

atenolol 100 mg
chloortalidon 25 mg
compr. 56

Posol. 1 compr. p.d.
(parallelinvoer)
Andere benaming(en): Atenolol / Chlortalidone

R/'bQ 22,83 €

VISKALDIX (Novartis Pharma) ©®
pindolol 10 mg
clopamide 5 mg
compr. (deelb.) 28 R/bo
84 R/bo

Posol. 1 a 2 compr. p.d.

8,43 €
20,22 €

ZOK-ZID (Pfizer) ®

metoprolol 95 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. (vertraagde vrijst.) 28
R/'bo 10,02 €

Posol. 1 compr. p.d.

Beéta-blokker + calciumantagonist

LOGIMAT (AstraZeneca) ©®
metoprolol 47,5 mg
felodipine 5 mg
compr. (vertraagde vrijst.) 28
R/'bo 1157 €
metoprolol 95 mg
felodipine 10 mg
compr. (vertraagde vrijst.) 28
R/'bo 18,50 €

Posol. 1 compr. p.d.

TENIF (AstraZeneca) ©®
atenolol 50 mg
nifedipine 20 mg
caps. 28
Posol. 1 caps. p.d.
(2 caps. p.d. in 2 giften bij angina pectoris)

R/'bo 1629 €

ACE-inhibitor + diureticum

ACCURETIC (Pfizer) ©®
quinapril 10 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. (deelb.) 28
quinapril 20 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. (deelb.) 28
Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Co-Quinapril

R/'be 10,38 €

R/'be 1342€

BI PRETERAX (Servier) ®
perindopril 4 mg
indapamide 1,25 mg
compr. 30
Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Coversyl Plus, Preterax

R/'bo  2792€

CO-ENALAPRIL EG (Eurogenerics) ©

enalapril 20 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg

compr. (deelb.) 28 R/ be 9,50 €
56 R/'be 1222€
98 R/be 20,70 €

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Co-Renitec

CO-ENALAPRIL-RATIOPHARM (Ratiopharm) ©®

enalapril 20 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg

compr. (deelb.) 56 R/'be 1422 €
98 R/'be 2410€

Posol. 1 compr. p.d.

Andere benaming(en): Co-Renitec

CO-ENALAPRIL SANDOZ (Sandoz) ©®

enalapril 20 mg

hydrochloorthiazide 12,5 mg

compr. (deelb.) 56 R/'be 1540 €
98 R/'be 2482€

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Co-Renitec
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CO-INHIBACE (Roche) ®
cilazapril 5 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg

compr. 28 R/bo 26,48 €
Posol. 1 compr. p.d.
CO-LISINOPRIL EG (Eurogenerics) ®
lisinopril 20 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. (deelb.) 28 R/'be 13,30 €
56 R/be& 20,78 €
98 R/'be 3043 €
Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Zestoretic
CO-LISINOPRIL MYLAN (Mylan) ®
lisinopril 20 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. 100 R/ be 31,59 €

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Zestoretic

CO-LISINOPRIL-RATIOPHARM (Ratiopharm) ©®

lisinopril 20 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. (deelb.) 56 R/'be 22,73 €
Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Zestoretic
CO-LISINOPRIL SANDOZ (Sandoz) ®
lisinopril 10 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. (deelb.) 30 R/ be 7,05 €
lisinopril 20 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. (deelb.) 30 R/'be 1375 €
56 R/b& 20,78 €
98 R/be 30,78 €
Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Zestoretic
CO-LISINOPRIL TEVA (Teva) ®
lisinopril 20 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. (deelb.) 30 R'be 1127 €
100 R/'be 2822€
Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Zestoretic
CO-QUINAPRIL EG (Eurogenerics) ®
quinapril 20 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. (deelb.) 28 R/'be 12,86 €
56 R/be& 20,74 €
98 R/be 3464 €
Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Accuretic
CO-QUINAPRIL SANDOZ (Sandoz) ©®
quinapril 20 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. (deelb.) 30 R/'be 12,46 €
56 R'be 2117 €
100 R/'be  2871€

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Accuretic

CO-RAMIPRIL SANDOZ (Sandoz) ®
ramipril 5 mg
hydrochloorthiazide 25 mg
compr. (deelb.) 50 R/ be

100 R/be

Posol. 1/2 a 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Tritazide

CO-RENITEC (MSD) ®
enalapril 20 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. (deelb.) 56 R/ b &
98 R/be
Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Co-Enalapril

COVERSYL PLUS (Eutherapie) ®
perindopril 4 mg
indapamide 1,25 mg
compr. 30

Posol. 1 compr. p.d.

R/b o

24,06 €
32,38 €

15,80 €
26,78 €

27,92 €

Andere benaming(en): Bi Preterax, Preterax

PRETERAX (Servier) ©
perindopril 2 mg
indapamide 0,625 mg
compr. 30
Posol. 1 compr. p.d.

Andere benaming(en):
Plus

R/'bo

TRITAZIDE (Sanofi-Aventis) ©®
ramipril 5 mg
hydrochloorthiazide 25 mg
compr. (deelb.) 28 R/ be

56 R/ b&

Posol. 1/2 a 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Co-Ramipril

ZESTORETIC (AstraZeneca) ©
lisinopril 20 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. (deelb.) 28 R/ be
56 R/be

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Co-Lisinopril

Sartaan + diureticum

ATACAND PLUS (AstraZeneca) ®

candesartan 16 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg

compr. (deelb.) 28 R/ Bl o
56 R/Bl o
98 R/ B! o
Posol. 1 compr. p.d.

BELSAR PLUS (Menarini) ®
olmesartan 20 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. 28 R/Bl o

98 R/ B!l o
olmesartan 20 mg
hydrochloorthiazide 25 mg
compr. 28 R/ Ol o

98 R/ bl o

Posol. 1 compr. p.d.

26,34 €

Bi Preterax, Coversyl

14,69 €
23,49 €

13,91 €
26,86 €

29,10 €
64,24 €

29,10 €
64,24 €
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CO-APROVEL (Sanofi-Aventis) ®
irbesartan 150 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. 28 R/ Sl o
irbesartan 300 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg

compr. 28 R/ Bl ©
98 R/b! o

irbesartan 300 mg

hydrochloorthiazide 25 mg

compr. 28 R/ 0!l o
98 R/ B! O

Posol. 1 compr. p.d.

CO-DIOVANE (Novartis Pharma) ©
valsartan 80 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. 28 R/ 0l o
56 R/B! O
valsartan 160 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg

compr. 28 R/0l ©
98 R/6l o

valsartan 160 mg

hydrochloorthiazide 25 mg

compr. 28 R/ B! O
98 R/bl o

Posol. 1 compr. p.d.

COZAAR PLUS (MSD) ®

losartan 50 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg

compr. 28 R/ Ol o
56 R/ B! o
98 R/ B! o

losartan 100 mg
hydrochloorthiazide 25 mg
compr. Forte 98

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Loortan Plus

R/ Sl o

KINZALKOMB  (Bayer) ®

telmisartan 40 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
R/

compr. 28 1o

telmisartan 80 mg

hydrochloorthla2|de 12,5 mg

compr. 2 R/ B! O
56 R/b! &
98 R/b! o

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Micardis Plus

LOORTAN PLUS (Therabel) ®

losartan 50 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg

compr. 28 R/ 0l o
56 R/ B! o
98 R/ B! o

losartan 100 mg
hydrochloorthiazide 25 mg
compr. Forte 98

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Cozaar Plus

R/ Sl o

30,85 €

42,18 €
100,84 €

42,18 €
100,84 €

31,48 €
44,82 €

40,41 €
97,13 €

40,41 €
97,13 €

118,09 €

telmisartan 40 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. 28
telmisartan 80 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. 28

56

R/ Sl o

232
oot
ooo

98

Posol. 1 compr. p.d.
Andere benaming(en): Kinzalkomb

OLMETEC PLUS (Sankyo) ®

olmesartan 20 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg

compr. 28 R/ B! o
98 R/ bl o

olmesartan 20 mg

hydrochloorthiazide 25 mg

compr. 28 R/Bl o
98 R/ Bl o

Posol. 1 compr. p.d.

TEVETEN PLUS (Solvay) ®
eprosartan 600 mg
hydrochloorthiazide 12,5 mg
compr. 28 R/bBl o

98 R/ Sl o

Posol. 1 compr. p.d.

MICARDIS PLUS (Boehringer Ingelheim) ©®

31,48 €

29,10 €
64,24 €

29,10 €
64,24 €

30,58 €
68,70 €

Calciumantagonist + ACE-inhibitor

TAZKO (Sanofi-Aventis)

felodipine 5 mg
ramipril 5 mg
compr. (vertraagde vrijst.) 28
R/b o
98
R/bo

Posol. 1 compr. p.d.

Calciumantagonist + sartaan

EXFORGE (Novartis Pharma)

amlodipine 5 mg

valsartan 80 mg

compr. 28 R/

98 R/

amlodipine 5 mg

valsartan 160 mg

compr. 28 R/ Ol o

98 R/l O

amlodipine 10 mg

valsartan 160 mg

compr. 28 R/
98 R/

Posol. 1 compr. p.d.

23,19 €
49,85 €
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1.5. Diuretica

In dit hoofdstuk worden achtereenvolgens besproken:

— kaliumverliezende diuretica (thiaziden en aanverwanten, lisdiuretica)

— kaliumsparende diuretica

— koolzuuranhydrase-inhibitoren

— combinatiepreparaten van een kaliumsparend en een kaliumverliezend
diureticum.

Op het einde van het hoofdstuk worden de orale kaliumpreparaten opgesomd,
gezien deze in sommige gevallen samen met een thiazide of een lisdiureticum
worden toegediend. De combinatiepreparaten van diuretica met andere
middelen gebruikt bij hypertensie, worden in 7.4.8. besproken.

Indicaties

— Hypertensie (alleen of in combinatie met andere geneesmiddelen), met
voorkeur voor de thiaziden en aanverwanten. Het is logisch bij veel patiénten,
o.a. gezien de zeer ruime onderbouwing en de lage kostprijs, te starten met een
thiazidediureticum of aanverwante in lage dosis. Dit geldt nog meer bij
systolische hypertensie bij de oudere patiént en bij patiénten van het zwarte
ras (zie 1.4.).

— Water- en zoutretentie (bv. ten gevolge van hartfalen of nierlijden).

— Intoxicaties, glaucoom en intracraniéle overdruk: osmotische diuretica zoals
mannitol en glycerol.

Zwangerschap

— Diuretica zijn geen eerste keuze bij zwangerschapshypertensie. Bij vrouwen
met voorafbestaande hypertensie die reeds werden behandeld met een thiazide
in lage dosis, kan dit verder gegeven worden tijdens de zwangerschap [zie Folia
Jjanuari 2005].

Interacties

— Tegengaan van het diuretisch en antihypertensief effect van thiaziden en
lisdiuretica door niet-steroidale anti-inflammatoire middelen.

Posologie

— Bij behandeling van hypertensie worden lage doses gebruikt, bij associatie
van een diureticum met een ander antihypertensivum een nog lagere dosis.

— Meestal wordt de dagdosis in één gift toegediend; de eenmalige dosis wordt
best niet ingenomen kort véér het slapengaan, om hinderlijke nachtelijke
polyurie te vermijden.

— Bij uitgesproken nierinsufficiéntie (creatinineklaring < 30 ml/min) zijn thiaziden
niet werkzaam en worden de lisdiuretica, soms in zeer hoge doses, gegeven.

1.5.1. KALIUMVERLIEZENDE DIU- met een benzothiadiazinekern met
RETICA sulfonamidesubstitutie gegroepeerd.
Sommige moleculen met een andere
L. structuur (bv. chloortalidon) worden
1.5.1.1. Thiaziden en aanverwanten gewoonlijk samen met de thiaziden
besproken, gezien hun effecten gelijk-
Thiaziden en aanverwante producten aardig zijn.
geven een dosisafhankelijke vermeer-
dering van de uitscheiding van
natrium en water. Onder de naam Het maximale diuretisch effect dat
thiaziden worden een aantal diuretica kan worden bekomen, is voor al deze
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geneesmiddelen ongeveer gelijk; ze
verschillen onderling wel wat betreft
de dosis die nodig is om een bepaald
diuretisch effect te bekomen en wat
betreft de duur van dit effect.

Indicaties

— Hypertensie.

— Water- en zoutretentie.

— Profylaxis van calciumoxalaat-
lithiasis.

Ongewenste effecten

— Kaliumdepletie. Klinisch belangrijk
kaliumverlies is zeldzaam, voor zover
de diuretica gebruikt worden in de
lage posologie aanbevolen bij hyper-
tensie.

— Hyponatriémie

— Magnesiumdeficiéntie.

— Hyperuricemie (soms met jichtaan-
vallen).

— Toename van de insulineresisten-
tie, met toename van de glykemie als
gevolg; de klinische relevantie hiervan
op lange termijn is onduidelijk.

— Hypertriglyceridemie met verho-
ging van VLDL-cholesterol en verla-
ging van HDL-cholesterol, maar het is
niet duidelijk of deze wijzigingen op
lange termijn blijven bestaan en Kkli-
nisch relevant zijn.

— Zwaktegevoel, paresthesieén.

— Seksuele stoornissen (0.a. erectie-
stoornissen).

— Fotosensibilisatie en trombocyto-
penische purpura: zelden.

Zwangerschap
— Zie 1.5.

Bijzondere voorzorgen

— Natriémie en kaliémie opvolgen,
vooral bij ouderen. Met de lage doses
gebruikt bij hypertensie zijn elektroly-
tenstoornissen meestal geen pro-
bleem. Ook de glykemie en uricemie
worden best regelmatig gevolgd.

— Thiaziden en aanverwanten verlie-
zen hun doeltreffendheid bij ernstige
nierinsufficiéntie (creatinineklaring
< 30 ml/min).

Interacties

— Zie ook 1.5.
— Verhogen van de plasmaconcen-
traties van lithium.

— Verhoogd risico van hypercalcemie
bij gelijktijdig gebruik van calcium.

— Potentialisering van digitalistoxici-
teit door de hypokaliémie.

— Verdere verslechtering van nierin-
sufficiéntie bij gelijktijdig gebruik van
ACE-inhibitoren of sartanen.

Chloortalidon

Posol.
hypertensie

25 mg p.d. in 1 gift
oedeem

25 a 50 mg p.d. in 1 gift

CHLORTALIDONE EG (Eurogenerics) ®

chloortalidon
compr. (deelb.)
75 x 100 mg

R/be 8,70 €

HYGROTON (Pharma Logistics) ©®

chloortalidon

compr. (deelb.)
30 x 50 mg

100 x 50 mg

peiey)
<
oo
lolo
NN
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Indapamide

Posol.
hypertensie
2,5 mg p.d. in 1 gift

DOCINDAPA (Docpharma) ®
indapamide
compr.
60 x 2,5 mg

R/ b e 9,63 €

FLUDEX (Servier) ®
indapamide
compr.
20 x 2,6 mg R/ b
60 x 2,5 mg R/b

lolo

INDAPAMIDE EG (Eurogenerics) ®
indapamide
compr.
20 x 2,5 mg R/ b &
60 x 2,5 mg R/ be

Lo
oY)
43
o

INDAPAMIDE KELA (Kela) ®
indapamide
compr.
20 x 2,5 mg
60 x 2,5 mg

R/b&
R/be

INDAPAMIDE MYLAN (Mylan) ®
indapamide
compr.

60 x 2,5 mg

R/be& 9,63 €
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1.5.1.2. Lisdiuretica

De lisdiuretica onderscheiden zich
van de thiaziden door een hoger
maximaal natriuretisch effect en een
grotere klaring van vrij water. In tegen-
stelling tot de thiaziden behouden de
lisdiuretica, hooggedoseerd, ook bij
ernstige inkrimping van de nierfunctie
nog hun diuretische werking.

Indicaties

— Acuut longoedeem (furosemide in-
traveneus).

— Bevorderen van wateruitscheiding
bij sterk ingekrompen nierfunctie.

— Hypertensie.

— Water- en zoutretentie.

— Acute hypercalcemie (samen met
hydratie).

— Verhogen van de diurese bij som-
mige intoxicaties.

Ongewenste effecten

— De ongewenste effecten van de
thiaziden (zie 1.5.1.1.), maar de elek-
trolytenstoornissen kunnen meer uit-
gesproken zijn dan met de thiaziden.
— Ototoxiciteit bij hoge dosis.

— Verhoogde calciurie.

Zwangerschap
— Zie 1.5.

Bijzondere voorzorgen

— Natriémie en kaliémie opvolgen
(zeker bij gebruik van hoge doses, bij
patiénten met hartfalen of levercirrose
en bij ouderen).

— Furosemide is lichtgevoelig (niet te
lang aan licht blootstellen).

Interacties

— Zie ook 1.5.

— Verhogen van de plasmaconcen-
traties van lithium.

— Potentialisering van digitalistoxici-
teit door de hypokaliémie.

— Potentialisering van de nefrotoxi-
citeit van bepaalde cefalosporines, en
de nefro- en ototoxiciteit van de
aminoglycosiden.

— Verdere verslechtering van nierin-
sufficiéntie bij gelijktijdig gebruik met
ACE-inhibitoren of sartanen.

Bumetanide

Posol.
- per os: oedeem: 1 mg of meer p.d. in
1 gift
- i.v.: bij acuut longoedeem 1 a2 mg
(eventueel na 20 minuten te herhalen)

BURINEX (Leo) ®

bumetanide
compr. (deelb.)
30x 1 mg
20 x 5 mg
amp. i.m. - i.v.
5x 2 mg/4 ml

R/'bo
R/'bo

5,59 €
12,76 €

R/bo 7,50 €

Furosemide

Posol.

- per os: hypertensie en oedeem: 20 a
60 mg p.d. in 1 gift (hogere doses bij
ernstige nierinsufficiéntie)

- i.v.: bij acuut longoedeem 20 & 40 mg
(eventueel na 20 minuten te herhalen)

DOCFUROSE (Docpharma) ®

furosemide
compr. (deelb.)
50 x 40 mg R/ b & 574 €
FUROSEMIDE APOTEX (Apotex) ©®
furosemide
compr. (deelb.)
50 x 40 mg R/ be 5,74 €
FUROSEMIDE EG (Eurogenerics) ®
furosemide
compr. (deelb.)
50 x 40 mg R/be 5,74 €

FUROSEMIDE FRESENIUS KABI (Fresenius) ®

furosemide
amp. i.m. - i.v. - inf.
5 x 20 mg/2 ml R/ be 1,92 €

FUROSEMID-RATIOPHARM (Ratiopharm) ®

furosemide
compr. (deelb.)
50 x 40 mg

R/be& 574 €

FUROSEMIDE SANDOZ (Sandoz) ®

furosemide
compr. (deelb.)

50 x 40 mg R/b& 5,74 €
100 x 40 mg R/ be 9,18 €

FUROSEMIDE TEVA (Teva) ®

furosemide
compr. (deelb.)

50 x 40 mg 5,74 €
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LASIX (Sanofi-Aventis) ®

furosemide
caps. P (vertraagde vrijst.)
30 x 30 mg R/b©
compr. (deelb.)
12 x 40 mg
50 x 40 mg
20 x 500 mg
amp. i.m. - i.v.
5 x 20 mg/2 ml
amp. inf.
5 x 250 mg/25 ml H.G.

5,48 €

R/'b©
R/'b©

2,46 €
821 €
H.G.

R/'bQ 2,74 €

Torasemide

Posol.
hypertensie

2,5 mg p.d. in 1 gift
oedeem

10 mg p.d. in 1 gift

TORASEMIDE SANDOZ (Sandoz) ®

torasemide

compr. (deelb.)
30 x 5 mg R/ be 7,73 €
30 x 10 mg R'be 14,74 €
30 x 20 mg R/'be 27,03 €

TORREM (Meda Pharma) ®

torasemide
compr.

56 x 2,56 mg R/b& 7,77 €
compr. (deelb.)

20 x 10 mg R/b& 10,40 €

1.5.2. KALIUMSPARENDE DIURE-
TICA

Spironolacton en canrenoaat grijpen
in via antagonisme van aldosteron,
amiloride en triamtereen via inhibitie
van het epitheliale natriumkanaal. Hun
diuretisch vermogen is zwak; ze wor-
den dan ook voor hun diuretisch
effect zelden gebruikt in monothera-
pie, tenzij bij ascites of bij hartfalen
(spironolacton).

Indicaties

— Hypertensie en hartfalen, om het
kaliumverlies door thiaziden of lisdiu-
retica tegen te gaan.

— Primair hyperaldosteronisme.

— Cirrose met ascites en oedeem.
— Ernstig hartfalen (NYHA-klassen llI
en IV) en linkerventrikeldisfunctie: spi-
ronolacton in lage dosis (zie 1.1. en
Folia maart 2000).

Contra-indicaties

— Nierinsufficiéntie.

— Gelijktijdige inname van kalium-
supplementen.

Ongewenste effecten

— Hyperkaliémie (zie rubriek “Inter-
acties en bijzondere voorzorgen”).

— Spironolacton en canrenoaat: gy-
naecomastie, amenorroe en impoten-
tie.

— Triamtereen: nierstenen.

— Spironolacton: mogelijk gastro-
duodenale ulcera en bloedingen.

Zwangerschap
— Zie 1.5.

Interacties en bijzondere voorzor-
gen

— Kaliumsparende diuretica kun-
nen leiden tot hyperkaliémie met
gevaar van levensbedreigende rit-
mestoornissen, en ze zijn daarom
gecontra-indiceerd bij nierinsuffi-
ciéntie (let op bij ouderen). Gelijk-
tijdige toediening met kaliumsup-
plementen is om dezelfde reden te
vermijden. Gelijktijdige toediening
met niet-steroidale anti-inflamma-
toire middelen, ACE-inhibitoren,
sartanen of renine-inhibitoren dient
voorzichtig te gebeuren, eveneens
wegens het gevaar voor hyperka-
liémie. Ook met lage doses spirono-
lacton bij de behandeling van hart-
falen kan hyperkaliémie optreden,
vooral omdat dikwijls ook ACE-inhibi-
toren worden gebruikt.

— Spironolacton in associatie met
NSAID’s: verhoogd risico van gastro-
duodenale ulcera en bloedingen.

Canrenoaat

Posol. per os: 50 a 100 mg p.d. in
1 gift

CANRENOL (Griinenthal) ®

canrenoaat
compr. (deelb.)
50 x 25 mg R/bo 9,73 €
50 x 50 mg R/'bo 16,00 €
30 x 100 mg R/'bo 1925 €
50 x 100 mg R/'bo 28,08 €
SOLDACTONE (Continental Pharma) ®
canrenoaat
flacon i.v.
6 x 200 mg poeder R/'bo 13,00 €
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Spironolacton

Posol. 50 a 100 mg p.d. in 1 of
meerdere giften, minder bij behande-
ling van hartfalen

ALDACTONE (Continental Pharma) ®
spironolacton

compr.
50 x 25 mg R/b2 11,06 €
30 x 50 mg R/bQ 1324 €
30 x 100 mg R/b2 21,83€
50 x 100 mg R/bQ 29,82 €
DOCSPIRONO (Docpharma) ©®
spironolacton
compr.
50 x 25 mg R/ b& 8,50 €
compr. (deelb.)
50 x 100 mg R/'b© 20,60 €
SPIRONOLACTONE APOTEX (Apotex) ®
spironolacton
compr.
50 x 25 mg R/be 7,74 €
compr. (deelb.)
50 x 100 mg R/'be 21,01 €

SPIRONOLACTONE EG (Eurogenerics) ®
spironolacton

compr.
50 x 25 mg R/ be 7,74 €
compr. (deelb.)
30 x 100 mg R/be 1528 €
50 x 100 mg R/'be 19,99 €

SPIRONOLACTONE SANDOZ (Sandoz) ®

spironolacton
compr.
50 x 25 mg
50 x 100 mg

R/be&

7,74
R/'be 22,90

7
9
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Triamtereen

| Posol. 100 mg p.d. in 1 a 2 giften

DYTAC (SMB) ®

triamtereen
caps.

28 x 50 mg R/bo 6,39 €

1.5.3. KOOLZUURANHYDRASE-
INHIBITOREN

Plaatsbepaling

— Acetazolamide wordt praktisch
niet meer gebruikt voor behandeling
van oedeem.

Indicaties

— Hoogteziekte [zie Folia mei 2004
en mei 2007).

— Glaucoom (vooral bij de acute
aanval).

— Sommige gevallen van benigne
intracraniéle hypertensie.
— Sommige gevallen van epilepsie.

Ongewenste effecten

— Metabole acidose en alkalinisatie
van de urine, met mogelijk nierstenen.

Interacties

— Gelijktijdig gebruik van hoge doses
salicylaten kan leiden tot ernstige
acidose en centrale toxiciteit.

DIAMOX (MPl) ®
acetazolamide

compr. (deelb.)
25 x 250 mg R/b o 5,85 €
flacon i.v.
1 x 500 mg poeder R/b o 5,66 €

Posol. per os: glaucoom: 250 mg a 1 g p.d. in 1
a 4 giften

1.5.4. COMBINATIEPREPARATEN
VAN DIURETICA

Plaatsbepaling

— Deze associaties worden gebruikt
om de hypokaliémie bij gebruik van
kaliumverliezende diuretica tegen te
gaan. Dikwijls wordt het risico van
hypokaliémie met thiaziden of lisdiu-
retica overschat. Indien men toch in
sommige gevallen (patiénten op digi-
talis of op een kaliumarm dieet) een
kaliumsparend diureticum wenst toe
te voegen aan een thiazide of aan een
lisdiureticum, kan het gebruik van een
associatiepreparaat gemakkelijker zijn
voor de patiént.

Contra-indicaties, ongewenste ef-
fecten, interacties en bijzondere
voorzorgen

— Met deze preparaten worden de
ongewenste effecten van de verschil-
lende componenten gezien.

— Deze combinatiepreparaten
kunnen leiden tot hyperkaliémie
met gevaar van levensbedreigende
ritmestoornissen, en zijn daarom
gecontra-indiceerd bij nierinsuffi-
ciéntie (let op bij ouderen). Gelijk-
tijdige toediening met kaliumsup-
plementen is om dezelfde reden te
vermijden. Gelijktijdige toediening
met niet-steroidale anti-inflamma-
toire middelen, ACE-inhibitoren,
sartanen of renine-inhibitoren dient
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voorzichtig te gebeuren, eveneens
wegens het gevaar voor hyperka-
liémie.

ALDACTAZINE (Continental Pharma) ©
altizide 15 mg
spironolacton 25 mg
compr. (deelb.) 28 R/b o 7,11

98 R/'bo 19,88

Posol. 1/2 a 2 compr. p.d. in 1 gift

CO-AMILORIDE TEVA (Teva) ®

amiloride 5 mg
hydrochloorthiazide 50 mg

compr. (deelb.) 60 R/b& 2,49 €
120 R/be 4,98 €
Posol. 1 compr. p.d. in 1 gift
Andere benaming(en): Moduretic
DOCSPIROCHLOR (Docpharma) ©®
hydrochloorthiazide 25 mg
spironolacton 25 mg
compr. (deelb.) 56 R/'bo 9,10 €
Posol. 2 a 3 compr. p.d. in 1 gift
DYTA-URESE (SMB) ®
epitizide 4 mg
triamtereen 50 mg
caps. 28 R/b o 6,72 €
56 R/'bo 10,74 €
Posol. 1 a 2 caps. p.d. in 1 gift
DYTENZIDE (Astellas) ®
hydrochloorthiazide 25 mg
triamtereen 50 mg
compr. (deelb.) 28 R/bo 6,43 €
112 R/'bo 20,58 €
Posol. 1 a 2 compr. p.d. in 1 gift
FRUSAMIL (Sanofi-Aventis) ©®
amiloride 5 mg
furosemide 40 mg
compr. (deelb.) 28 R/bo 6,79 €
56 R/'bo 10,87 €
Posol. 1 compr. p.d. in 1 gift
MODURETIC (MSD) ®
amiloride 5 mg
hydrochloorthiazide 50 mg
compr. (deelb.) 56 R/ be 2,32 €
112 R/be 4,65 €

Posol. 1 a 2 compr. p.d.
Andere benaming(en): Co-Amiloride

ADDENDUM: PERORALE KALIUM-
PREPARATEN
Indicaties

— Preventie van kaliumdepletie bij
patiénten die kaliumverliezende diure-

tica gebruiken, bv. patiénten die digi-
talis krijgen of patiénten met levercir-
rose.

— Hypokaliémie met alkalose: prepa-
raten op basis van kaliumchloride.

Contra-indicaties, ongewenste ef-
fecten, interacties en bijzondere
voorzorgen

— Deze kaliumpreparaten kunnen
leiden tot hyperkaliémie met gevaar
van levensbedreigende ritmestoor-
nissen, en zijn daarom gecontra-
indiceerd bij nierinsufficiéntie (let
op bij ouderen). Gelijktijdige toedie-
ning met kaliumsupplementen is
om dezelfde reden te vermijden.
Gelijktijdige toediening met niet-
steroidale anti-inflammatoire mid-
delen, ACE-inhibitoren, sartanen of
renine-inhibitoren dient voorzichtig
te gebeuren, eveneens wegens het
gevaar voor hyperkaliémie.

— Kaliumzouten geven frequent aan-
leiding tot gastro-intestinale last.

Posologie

— De posologie van de kaliumprepa-
raten wisselt naargelang de klinische
situatie (profylaxis of behandeling,
matige of ernstige depletie): 10 a 30
mEq per dag.

Kaliumchloride

CHLOROPOTASSURIL (Melisana)

kaliumchloride
amp. (oraal)
10x 1 g/10 ml
(13,4 mEg/amp.)

3,99 €

STEROPOTASSIUM (Sterop)

kaliumchloride
amp. (oraal)
10 x 1 .g/20 ml
(13,4 mEg/amp.)

572 €

Kaliumgluconaat

ULTRA-K (Melisana)

kaliumgluconaat
oploss.
200 ml 4,68 g/15 ml
(20 mEg/15 ml)

4,58 €
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1.6. Middelen bij hypotensie

1.6.1. MIDDELEN BIJ ACUTE HY-
POTENSIE

Plaatsbepaling

— De behandeling van een acute
hypotensieve toestand zoals shock
is vanzelfsprekend in de eerste plaats
causaal. Daarnaast worden dikwijls
sympathicomimetica in intraveneus
infuus toegediend; intramusculaire of
subcutane toediening ervan is niet
zinvol.

Dobutamine

DOBUTAMINE EG (Eurogenerics) ©
dobutamine
flacon inf.
10 x 250 mg/20 ml H.G.

DOBUTREXMYLAN (Mylan) ®
dobutamine
flacon inf.
10 x 250 mg/20 ml H.G.

Dopamine

DYNATRA (Almirall Prodesfarma) ®
dopamine
amp. inf.
10 x 50 mg/1,25 ml
10 x 200 mg/5 ml

R/bo 9,83 €
H.G.

Norepinefrine

LEVOPHED (Hospira) ©®

norepinefrine
amp. inf.

10 x 4 mg/4 ml 26,77 €

1.6.2. MIDDELEN BIJ CHRONI-
SCHE HYPOTENSIE

Plaatsbepaling

— Chronische hypotensie moet al-
leen behandeld worden bij bestaan
van symptomen.

— Bij jongeren is chronische hypo-
tensie bijna nooit een indicatie tot
behandeling en er bestaat weinig
evidentie dat geneesmiddelen enige
stabiele verandering brengen in de
bloeddrukcijfers of de eventuele
symptomatologie.

— Bij de ernstige orthostatische hy-
potensie die kan gezien worden bij
ouderen, bij diabetici en bij sommige
neurologische aandoeningen, is er
weinig evidentie dat de hieronder
vermelde medicaties doeltreffend zijn.

Bij deze patiénten wordt soms beroep
gedaan op mineralocorticoiden (bv.
fludrocortison magistraal, zie 7.1.).
Extra zoutinname en steunkousen
kunnen nuttig zijn.

Ongewenste effecten

— Overdreven stimulatie van o- en 3-
adrenerge receptoren, met tachycar-
die en hypertensie.

EFFORTIL (Boehringer Ingelheim) ®

etilefrine
compr. (deelb.)
50 x 5 mg 7,07 €
druppels
509 7,5 mg/g
(1g=15dr)
Posol. —

11,79 €

REGULTON (Abbott) ©®

amezinium
compr. (deelb.)
20 x 10 mg R/

Posol. —

5,90 €

ADDENDUM: EPINEFRINE

Plaatsbepaling

— Epinefrine (adrenaline) kan ge-
bruikt worden voor de spoedbehan-
deling van anafylactische shock of
ernstige allergische reactie (zie “Be-
handeling van anafylactische reacties”
in Inleiding). Geprefabriceerde ampul-
len en een auto-injector voor intra-
musculaire toediening zijn beschik-
baar (patiénten wel attent maken op
de beperkte houdbaarheid).

Ongewenste effecten

— Overdreven stimulatie van a- en -
adrenerge receptoren, met tachycar-
die en hypertensie, vooral bij intrave-
neuze toediening en hoge doses.

Interacties

— Het antwoord op epinefrine kan
verminderd zijn bij gelijktijdig gebruik
van [3-blokkers.

Posol. : zie “Behandeling van anafy-
lactische reacties” in Inleiding

EPIPEN (ALK) ®
epinefrine
spuitamp. i.m. eenmalig gebruik
1 x 2 ml 0,15 mg/dosis R/
1x 2ml 0,3 mg/dosis R/

53,04 €
53,04 €
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1.7. Middelen bij vaatstoornissen

Perifere arteriéle vaatstoornissen (claudicatio, trofische letsels) maken een
welbepaalde klinische entiteit uit. Wat men soms nog “cerebrovasculaire
insufficiéntie” noemt, is veel minder goed omschreven, en dikwijls eerder terug
te brengen tot involutieprocessen (zoals bij de ziekte van Alzheimer) of micro-
infarcten, dan op reversibele doorbloedingsstoornissen. Voor de geneesmidde-
len bij de ziekte van Alzheimer, zie 6.10.

Plaatsbepaling

— Het aantonen van een farmacologisch effect (bijvoorbeeld een toename van
het bloeddebiet of een verhoging van de huidtemperatuur) is geen bewijs van
klinische doeltreffendheid. De doeltreffendheid kan slechts worden ingeschat
door gecontroleerde studies die tonen dat de evolutie van objectiveerbare
parameters gunstig is beinvioed, bv. verbetering van de trofische letsels of
klinisch relevante verlenging van de loopafstand. De onderzoeken die zijn
uitgevoerd om de doeltreffendheid van deze geneesmiddelen te bewijzen, zijn
weinig overtuigend.

— Men moet zich bewust zijn van de zeer beperkte inbreng van een dergelijke
geneesmiddelentherapie, en rekening houden met de ongewenste effecten maar
ook met de kostprijs. Het is belangrijk de behandeling niet verder te zetten indien
na een redelijke termijn (2 2 3 maanden) geen gunstig effect wordt gezien.

— Bij vele van deze vaatstoornissen heeft behandeling met anti-aggregantia
zoals acetylsalicylzuur een belangrijke plaats in het kader van de secundaire
cardiovasculaire preventie (zie 1.9.1.).

— Niet-medicamenteuze maatregelen zoals rookstop en wandelen zijn bij
vaatlijden essentieel.

Ongewenste effecten

— Buflomedil: vertigo, convulsies en hartproblemen bij hoge doses of nier-
insufficiéntie. Ongunstige risico-batenverhouding voor de hogere doses [zie
Folia februari 2007).

— Cinnarizine: sedatie en extrapiramidaal syndroom.

— Naftidrofuryl: oesofagitis.

— Piracetam: bloedingen.

— Pentoxyfylline: warmte-opwellingen, gastro-intestinale stoornissen, bloedin-
gen en overgevoeligheidsreacties.

Bijzondere voorzorgen

— Buflomedil: dosisreductie bij nierinsufficiéntie.

— Naftidrofuryl: innemen met voldoende vocht en na inname niet onmiddellijk
gaan liggen.

— Pentoxyfylline: dosisreductie bij nierinsufficiéntie.

Posologie

— Gezien de onzekerheid over de doeltreffendheid van deze middelen wordt
geen posologie gegeven.

Buflomedil Cinnarizine

LOFTYL (Abbott) CINNARIZINE EG (Eurogenerics)
buflomedil cinnarizine
compr. caps.

50 x 150 mg R/ 13,49 € 100 x 75 mg 13,51 €
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STUGERON (Janssen-Cilag)

cinnarizine
compr. (deelb.)
200 x 25 mg
druppels
100 ml 75 mg/ml
(1 ml =25 dr)

Co-dergocrine

HYDERGINE (Novartis Pharma)

co-dergocrine
compr.
100 x 1,5 mg
compr. (deelb.)
28 x 4,5 mg
compr. FAS
30 x 4,5 mg
60 x 4,5 mg
druppels
50 ml 1 mg/ml
(1 ml = 20 druppels)

IBEXONE (Nycomed)
co-dergocrine

compr.
30 x 4,5 mg

STOFILAN (Nycomed)
co-dergocrine
compr. Forte

30 x 4,5 mg

Naftidrofuryl

PRAXILENE (Aktuapharma)
naftidrofury!
compr.
90 x 200 mg
(parallelinvoer)

PRAXILENE (Merck)
naftidrofuryl
caps.

50 x 100 mg
compr.

60 x 200 mg

90 x 200 mg

Pentoxyfylline

TORENTAL (Sanofi-Aventis)

pentoxyfylline
compr. (vertraagde vrijst.)
60 x 400 mg

Piracetam

BRAINTOP (Nycomed)
piracetam
compr. (deelb.)
60 x 800 mg

R/

R/

R/
R/

R/

R/

14,30 €
19,30 €

15,87 €
13,07 €

14,29 €
22,87 €

7,98 €

10,76 €

13,45 €

30,59 €

14,85 €

25,46 €
30,59 €

19,30 €

14,75 €

DOCPIRACE (Docpharma)

piracetam
compr.
112x12g R/
gran. (zakjes)
56x 1,29
28x 249

23

GERATAM (UCB)

piracetam
compr. (deelb.)

0x12g R/
100x 1,29 R/

NOODIS (UCB)

piracetam
oploss. (oraal)
125 ml 1,65 g/5 ml R/

NOOTROPIL (UCB)

piracetam
compr. (deelb.)

90 x 800 mg R/

60x 1,29 R/
100x 1,29 R/
gran. (zakjes)

60x 1,2g R/
100x 1,29 R/

30x 249 R/
oploss. (oraal)

150 ml 200 mg/ml R/
amp. i.m. - i.v.

12x 1g/5ml

4x 3g/15ml

flacon inf.

12 g/60 mi R/

22

PIRACEMED (Ranbaxy)

piracetam
compr. (deelb.)
112x12g R/

PIRACETAM EG (Eurogenerics)

piracetam
compr. (deelb.)
60 x 800 mg
56x 1,29
112x12g
poeder (zakjes)
56x 1,29
112x12g
28x 249

23T 223

PIRACETAM-UCB (UCB)
piracetam

compr. (deelb.)
100x 1,2 g R/

PIRACETOP (Apotex)
piracetam

compr. (deelb.)
112x12g R/

24,42 €

18,77 €
18,77 €

18,12 €
21,78 €

20,14 €

10,71 €
10,71 €

10,71 €

22,19 €

21,60 €

24,19 €
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1.8. Veno- en capillarotropica

Plaatsbepaling

— De hier besproken preparaten bevatten bestanddelen waarvan men hoopt
dat ze de tonus van de venen en/of de microcirculatie beinvioeden. Dergelijke
effecten zijn voornamelijk bij het dier aangetoond.

— Voor sommige van de venotrope middelen zijn er gecontroleerde studies die
een tijdelijke vermindering van de subjectieve symptomen en van het oedeem
suggereren. Bij ernstige last kan een kortdurende behandeling uitgetest worden.
Er is geen enkel bewijs van effectiviteit op de langetermijn-evolutie.

— Men moet rekening houden met de twijfels in verband met de doel-
treffendheid van een dergelijke behandeling, en zijn kostprijs.

— Maatregelen zoals aangepaste steunkousen, het regelmatig bewegen en
vermijden van langdurig zitten, vormen bij veneuze problemen nog steeds de
hoeksteen van de behandeling.

Posologie

— Gezien de onzekerheid over de doeltreffendheid van deze middelen wordt
geen posologie gegeven.

DAFLON (Aktuapharma)

diosmine 450 mg

flavonoiden (hesperidine-equival.) 50 mg

compr. 30 13,29 €
60 21,27 €

(parallelinvoer)

DAFLON (Impexeco)

diosmine 450 mg

flavonoiden (hesperidine-equival.) 50 mg

compr. 30 13,29 €
60 21,27 €

(parallelinvoer)

DAFLON (Pharmapartner)

diosmine 450 mg

flavonoiden (hesperidine-equival.) 50 mg

compr. 30 13,29 €
60 2127 €

(parallelinvoer)

DAFLON (Servier)
diosmine 450 mg
flavonoiden (hesperidine-equival.) 50 mg
compr. 30 13,29 €
60 21,27 €

DOCRUTOS! (Docpharma)
troxerutine
caps.
100 x 300 mg
Andere benaming(en): Veinamitol

14,85 €

MEDIAVEN (Will-Pharma)

naftazon
compr. (deelb.)
100 x 10 mg
compr. Forte
30 x 30 mg

24,93 €
20,93 €

REPARIL (Madaus)

aescine
compr. (maagsapresist.)

100 x 20 mg 12,53 €

VEINAMITOL (Negma)
troxerutine
poeder (zakjes)
14x1g 9,05
30x1g 15,52
Andere benaming(en): Docrutosi

€
€

VEINOFYTOL (Tilman)
wilde kastanje-extract (droog)
caps.
40 x 300 mg
(komt overeen met 50 mg aescine)
Andere benaming(en): Venoplant

9,80 €

VEN DETREX (Therabel)

diosmine
caps. Bid

60 x 300 mg 17,82 €

VENOPLANT (VSM)

wilde kastanje-extract (droog)
compr. (vertraagde vrijst.)

60 x 263 mg

(komt overeen met 50 mg aescine)
Andere benaming(en): Veinofytol

18,17 €

VENORUTON (Aktuapharma)
O-(B-hydroxyethyl)rutosiden
compr. Forte

60 x 500 mg
(parallelinvoer)

22,02 €

VENORUTON (Impexeco)
O-(B-hydroxyethyl)rutosiden
compr. Forte

60 x 500 mg
(parallelinvoer)

22,79 €
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VENORUTON (Novartis CH)
O-(B-hydroxyethyl)rutosiden
caps.

100 x 300 mg
compr. Forte
30 x 500 mg
60 x 500 mg
poeder (zakjes)
4x1g
30x1g

23,77 €

15,19 €
24,32 €

14,15 €
24,32 €

Addendum: scleroserend product

Polidocanol wordt gebruikt bij sclero-
seren van varices en hemorroiden.

AETHOXYSKLEROL (Codali)

polidocanol

amp. in situ
0,5% 5 x 10 mg/2 ml
1% 5 x 20 mg/2 ml
2% 5 x 40 mg/2 ml
3% 5 x 60 mg/2 ml

2323
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1.9. Antitrombotische middelen

In dit hoofdstuk worden achtereenvolgens besproken:
— anti-aggregantia

— anticoagulantia

— trombolytica.

Plaatsbepaling

— Zie Folia februari 2004, september 2005, augustus 2006, januari 2008 en
februari 2009.

— Lv.m. voorkamerfibrillatie: zie Folia januari 2004 en maart 2007, en
Transparantiefiches “Aanpak van voorkamerfibrillatie” en “Secundaire preventie
van cerebrovasculaire accidenten”, met updates.

Ongewenste effecten en interacties

— Met alle antitrombotische middelen is er een risico van bloedingen.
Associéren van antitrombotische middelen onderling of met andere
middelen die bloedingen kunnen veroorzaken zoals de NSAID’s, de SSRI’s,

spironolacton of Ginkgo biloba, verhoogt dit risico verder.

1.9.1. ANTI-AGGREGANTIA

Plaatsbepaling

— Anti-aggregantia worden vooral in
de preventie gebruikt; acetylsalicyl-
zuur is daarbij de eerste keuze.

1.9.1.1. Acetylsalicylzuur

Indicaties

— Acuut myocardinfarct en onstabie-
le angor.
— Acuut ischemisch cerebrovasculair
accident (bevestigd door beeldvor-
ming).
— Primaire preventie bij patiénten
ouder dan 50 jaar met hoog risico
van arteriéle trombo-embolische aan-
doeningen (roken, hypertensie, hyper-
cholesterolemie, familiale anteceden-
ten van myocardinfarct, bepaalde pa-
tiénten met voorkamerfibrillatie). De
plaats van acetylsalicylzuur in de
primaire cardiovasculaire preventie
bij diabetespatiénten is onduidelijk.
Er is geen plaats voor primaire pre-
ventie bij laagrisicopatiénten [zie Folia
februari 2009].
— Secundaire preventie bij volgende
patiéntengroepen.

¢ Patiénten met stabiele of onstabie-

le angor.

e Patiénten met vroeger doorge-
maakt myocardinfarct.
* Patiénten met vroeger doorge-
maakt T.I.A. of ischemisch cerebro-
vasculair accident.
¢ Patiénten met perifeer vaatlijden.
* Patiénten die angioplastie, of co-
ronaire of perifere revascularisatie-
chirurgie hebben ondergaan.
* Bepaalde patiénten met kleplijden.
¢ Bepaalde patiénten met voorka-
merfibrillatie.
— Acetylsalicylzuur wordt in hogere
doses ook, zij het minder en minder,
gebruikt als pijnstillend en koortswe-
rend middel (zie 5.1.2.1.).

Contra-indicaties, ongewenste ef-
fecten en interacties

— Zie 5.1.2.1.

Posologie

— Acuut myocardinfarct en onstabie-
le angor: eerste dosis van 300 mg zo
vlug mogelijk na de eerste sympto-
men, gevolgd door 160 mg per dag
gedurende één maand; nadien over-
gaan tot secundaire preventie (75 a
100 mg p.d.). De eerste dosis wordt
bij voorkeur toegediend in oplosbare
vorm.
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— Acute fase van het ischemisch
cerebrovasculair accident: eerste do-
sis van 160 a 300 mg gevolgd door 75
a 100 mg per dag.

— Preventie: 75 a 100 mg per dag.

Bijzondere voorzorgen

— Acetylsalicylzuur moet in principe
een vijftal dagen voor electieve chi-
rurgie worden gestopt, maar bij deze
beslissing zal men de risico’s van
voortzetten (bloedingsrisico) of stop-
pen (tromboserisico) afwegen. Bij heel
wat interventies of invasieve ingrepen
moet acetylsalicylzuur niet gestopt
worden [zie Folia januari 2008].

— Het natriumgehalte van bruispre-
paraten (comprimés, poeders, granu-
laten) kan problemen geven bij pa-
tiénten op streng zoutarm dieet.

De preparaten op basis van acetylsa-
licylzuur, ook deze die uitsluitend als
anti-aggregantia worden aangewend,
zZijn vermeld in 5.7.2.1.

1.9.1.2. Thiénopyridines

Plaatsbepaling

— Clopidogrel heeft in preventie
slechts een beperkte indicatie, vooral
in omstandigheden waar acetylsali-
cylzuur gecontra-indiceerd is of niet
verdragen wordt. Het heeft wel een
plaats bij sommige acute coronaire
syndromen, dikwijls in associatie met
acetylsalicylzuur [zie Folia januari
2008].

— Ticlopidine heeft slechts een be-
perkte plaats, onder andere wegens
zijn hematologische ongewenste ef-
fecten.

Indicaties

— Clopidogrel
* Preventie van arteriéle thrombo-
embolische aandoeningen bij pa-
tiénten met coronair, cerebraal of
perifeer vaatlijden bij wie acetylsali-
cylzuur gecontra-indiceerd is of niet
verdragen wordt, of (zonder veel
argumenten) wanneer onder acetyl-
salicylzuur een recidief is opgetre-
den.
* Na acute coronaire syndromen, al
dan niet na het plaatsen van een

stent (in combinatie met acetylsali-
cylzuur) gedurende 12 maanden.
* Na angioplastie of stent zonder
acuut coronair syndroom (niet in de
bijsluiter vermelde indicaties): na
bare metal stent gedurende 1
maand, na drug eluting stent ge-
durende 12 maanden.
— Ticlopidine
* Beperkte indicaties, bv. coronaire
en perifere angioplastie, en som-
mige types hemodialyse.

Ongewenste effecten

— Bloeding.

— Hematologische toxiciteit, voor-
al met ticlopidine, minder met clo-
pidogrel: beenmergdepressie (vooral
neutropenie), thrombotische trombo-
cytopenische purpura (syndroom van
Moschovitz).

Bijzondere voorzorgen

— Regelmatige controle van het
bloedbeeld is nodig (zeker voor ticlo-
pidine).

— Ticlopidine en clopidogrel moeten
in principe gestopt worden minstens 5
dagen véor electieve chirurgie, maar
bij dragers van een coronaire stent is
daaromtrent overleg met de cardio-
loog nodig.

Clopidogrel

PLAVIX (Sanofi-Aventis)
clopidogrel
compr.
28 x 75 mg R/ Bl o

Posol. preventie: 75 mg p.d. in 1 gift

53,10 €

Ticlopidine

TICLID (Sanofi-Aventis)
ticlopidine
compr.
30 x 250 mg
60 x 250 mg

R/ glplcl & 20,73 €
R/ dlplcl & 31,18 €

TICLOPIDINE EG (Eurogenerics)

ticlopidine

compr.
30 x 250 mg R/ B! & 18,24 €
60 x 250 mg R/ bl & 2414 €
90 x 250 mg R/ 0l & 33,50 €

TICLOPIDINE TEVA (Teva)

ticlopidine

compr.
60 x 250 mg R/ alpldl & 27,61 €
90 x 250 mg R/ AL & 31,97 €
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TICLOPIDIN-RATIOPHARM (Ratiopharm)
ticlopidine
compr.

60 x 250 mg R/ 3Bl & 28,34 €

1.9.1.3. Dipyridamol

Plaatsbepaling

— De evidentie van doeltreffendheid
van dipyridamol in monotherapie bij
de cardiovasculaire preventie is zwak.
— Bij de cerebrovasculaire secun-
daire preventie was in een tweetal
studies (ESPS2, ESPRIT), de associa-
tie dipyridamol + acetylsalicylzuur
beperkt doeltreffender dan acetylsali-
cylzuur alleen [zie Folia augustus
2006] .

— Dipyridamol (i.v.) wordt gebruikt als
diagnostisch middel bij coronairlijden.
— Angina pectoris is geen indicatie.

Ongewenste effecten

— Bloeding.

— Gastro-intestinale klachten.
— Hoofdpijn.

— Hypotensie.

Interacties

— Dipyridamol potentialiseert het ef-
fect van adenosine: dosisreductie van
dit laatste is nodig.

Dipyridamol

Posol. —

CORONAIR (Socobom)
dipyridamol
caps.
100 x 75 mg B!

lo

6,97 €

DIPYRIDAMOLE EG (Eurogenerics)

dipyridamol
compr.
100 x 75 mg B!
compr. (deelb.)
60 x 150 mg B!

592 €
8,33 €

lo

DOCDIPYRI (Docpharma)

dipyridamol
compr.

100 x 75 mg Bl & 592¢€

PERSANTINE (Boehringer Ingelheim)
dipyridamol
compr.
100 x 75 mg gl o
caps. Retard GE (vertraagde vrijlst.)
60 x 150 mg bl &
caps. Retard (vertraagde vrijst.)
60 x 200 mg gl o
amp. inf.
25 x 50 mg/10 ml H.G.

8,19 €
10,11 €
13,48 €

Combinatiepreparaten

AGGRENOX (Boehringer Ingelheim)
acetylsalicylzuur (niet-vertraagde vrijstelling)

5 mg
dipyridamol (vertraagde vrijstelling) 200 mg
caps. 60 plo  17,72¢€

Posol. 2 caps. p.d. in 2 giften
(secundaire preventie van cerebrovasculaire
accidenten)

1.9.1.4. Antagonisten van de glyco-
proteine llb/llla-receptoren

Abciximab, eptifibatide en tirofiban
zijn antagonisten van de glycoprotei-
ne lIb/llla-receptoren die een rol spe-
len bij de bloedplaatjesaggregatie.

Indicaties

— Acute situaties zoals coronaire
angioplastie, onstabiele angor resis-
tent tegen de conventionele behande-
ling, non-Q-wave myocardinfarct, tel-
kens in associatie met acetylsalicyl-
zuur en heparine.

Ongewenste effecten

— Bloeding.

— Trombocytopenie.

— Zelden overgevoeligheidsreacties.

Abciximab

REOPRO (Eli Lilly)
abciximab
flacon i.v.
1x 10 mg/5 ml H.G.

Eptifibatide

INTEGRILIN (GSK)
eptifibatide
flacon i.v.
1 x 10 ml 2 mg/ml H.G.
flacon inf.
1 x 100 ml 0,75 mg/ml H.G.

Tirofiban

AGGRASTAT (MSD)
tirofiban
flacon inf.
50 ml 0,25 mg/ml H.G.
zak inf.
250 ml 0,05 mg/ml H.G.
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1.9.2. ANTICOAGULANTIA

Plaatsbepaling

— Zie 1.9.

— Het nut van anticoagulatie bij
preventie en behandeling van ve-
neuze trombo-embolie staat vast. Bij
arteriéle trombo-embolie of bij risico
erop is er, buiten enkele goed onder-
bouwde indicaties (bv. bepaalde vor-
men van hartkleplijden en klepprothe-
sen, acute ischemische accidenten,
meeste patiénten met voorkamerfibril-
latie), nog veel onzekerheid. De mo-
gelijke voordelen van een antistol-
lingsbehandeling moeten altijd afge-
wogen worden tegen het risico van
bloeding.

1.9.2.1. Heparines

1.9.2.1.1. Niet-gefractioneerde he-
parines

Indicaties

— Behandeling en secundaire pre-
ventie van longembool en diepe ve-
neuze trombose.

— Primaire preventie van veneuze
trombo-embolie bij ingrepen met ma-
tig tot hoog risico van trombose (bv.
majeure orthopedische, abdominale
of pelvische chirurgie).

— lIschemisch hartlijden: infarct, on-
stabiele angor pectoris.

Contra-indicaties

— Verhoogd bloedingsrisico.
— Antecedenten van trombocytope-
nie door heparine (HIT).

Ongewenste effecten

— Bloeding (zie 1.9.); protamine, in
een dosis van 10 mg intraveneus per
1.000 eenheden heparine (eventueel
te herhalen), neutraliseert het effect
van heparine.

— Trombocytopenie, ook in de weken
na stoppen van de toediening.

— Hyperkaliémie (anti-aldosteronef-
fect).

— Allergische reacties.

— Osteoporose bij langdurig gebruik
van hoge doses.

Interacties
— Zie 1.9.

Bijzondere voorzorgen

— Bij curatieve toepassing de ge-
activeerde partiéle tromboplastine tijd
(“Activated Partial Thromboplastin
Time”, APTT of “Activated Cephaline
Time”, ACT) volgen.

— Trombocytenaantal volgen bij be-
handeling gedurende meer dan 5
dagen, vooral tijdens de eerste weken
van de behandeling.

— Bij nierinsufficiéntie de kaliémie
volgen.

Posologie

— Behandeling van diepe veneuze
trombose en longembool.
¢ Infuus van 20.000 a 40.000 IE per
24 uur, voorafgegaan door een
intraveneuze bolus van 5.000 of
10.000 IE.
¢ Intermitterende intraveneuze injec-
ties: 5.000 a 10.000 [Eom de 4 a 6
uur (met meer bloedingsrisico tij-
dens de pieken van antistollings-
effect).
® Subcutane injectie: bv. 10.000 IE
om de 8 uur.
— Infarct en onstabiele angor: infuus
van 30.000 IE per 24 uur, voorafge-
gaan door een intraveneuze bolus van
5.000 of 10.000 IE.

Posol. cfr. inleiding

HEPARINE LEO (Leo)

heparine
flacon i.v. - inf.

10 x 10 ml 100 IE/ml R/ 26,33 €
50 x 5 ml 5.000 IE/ml H.G.
HEPARINE NATRIUM (Braun)
heparine
flacon i.v. - inf.
1 x 25.000 IE/5 ml R/bo 2,95 €

1.9.2.1.2. Heparines met laag mole-
culair gewicht

Plaatsbepaling

— Deze heparines hebben een lange
halfwaardetijd en een hoge biologi-
sche beschikbaarheid.

— Ze worden in principe subcutaan
toegediend en vereisen meestal geen
monitoring.

— Er zijn geen studies die een verge-
lijking van de werkzaamheid van de
verschillende molecules toelaten; de
indicaties in de bijsluiter zijn geba-
seerd op de studies met elk van de
molecules uitgevoerd.
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Indicaties

— Behandeling en secundaire pre-
ventie van longembool en diepe ve-
neuze trombose. De behandelings-
duur is meestal 10 dagen, en nadien
wordt de behandeling voortgezet met
orale anticoagulantia.

— Primaire preventie van diepe ve-
neuze trombose bij ingrepen met
matig tot ernstig risico van trombose
(bv. zware orthopedische chirurgie,
majeure abdominale of pelvische chi-
rurgie) of bij langdurige immobilisatie
bij patiénten met hoog risico van
trombo-embolie.

— Onstabiele angor en non-Q wave
myocardinfarct, samen met acetylsa-
licylzuur en eventueel ook antagonis-
ten van de glycoproteine llb/llla-re-
ceptoren.

— Acuut ischemisch cerebrovasculair
accident (bevestigd door beeldvor-
ming), samen met acetylsalicylzuur.
— Ter vervanging van vitamine K-
antagonisten tijdens de zwanger-
schap of bij interventies met hoog
risico van bloeding.

Contra-indicaties

— Verhoogd bloedingsrisico.

— Antecedenten van trombocytope-
nie door heparine (HIT).

— Ernstige nierinsufficiéntie.

Ongewenste effecten

— Bloeding (zie 1.9.); protamine, in
een dosis van 10 mg intraveneus per
1.000 eenheden heparine (eventueel
te herhalen), neutraliseert het effect
van heparines met laag moleculair
gewicht, maar niet volledig.

— Trombocytopenie (geringer risico
dan met niet-gefractioneerde hepari-
nes).

— Hyperkaliémie (anti-aldosteronef-
fect).

— Allergische reacties.

— Osteoporose bij langdurig gebruik.

Interacties
— Zie 1.9.

Bijzondere voorzorgen

— Dosisreductie bij nierinsufficiéntie.
— Trombocytenaantal volgen bij be-
handeling gedurende meer dan 5
dagen, vooral tijdens de eerste weken
van de behandeling.

— Bij nierinsufficiéntie de kaliémie
volgen.

Posologie

— De concentraties van de heparines
met laag moleculair gewicht in de
verschillende specialiteiten worden
hieronder uitgedrukt in eenheden of
in milligram, naargelang wat vermeld
is in de respectievelijke bijsluiters.
Waar nodig wordt de omzettingsfac-
tor naar eenheden anti-factor Xa-
activiteit (IE anti-Xa) gegeven.

— De posologie die bij elk product
wordt gegeven, is deze voor de be-
handeling van diepe veneuze trom-
bose en longembool, en voor de
preventie van veneuze trombo-embo-
lie bij laagrisicopatiénten. Bij uitge-
sproken risico van veneuze trombo-
embolie is de dosis hoger. Voor
preventie bij chirurgische ingrepen
wordt de eerste dosis toegediend
twee uur voor de ingreep, bij ortho-
pedische ingrepen 12 uur voor de
ingreep.

CLEXANE (Sanofi-Aventis)

enoxaparine
spuitamp. i.v. - s.c.

10 x 20 mg/0,2 ml R/'bo 2745€
10 x 40 mg/0,4 ml R/bo 42,07 €
10 x 60 mg/0,6 ml R/'bo 48,36 €
10 x 80 mg/0,8 ml R/'bo 5462 €
10 x 100 mg/1 ml R/'bo 60,92 €
10 x 120 mg/0,8 ml R/'bo 83,04 €
10 x 150 mg/1 ml R/'bo 86,72 €

(10 mg = 1.000 IE anti-Xa)

Posol. s.c.

- behandeling: 1,5 mg/kg/d. in 1 inspuiting, of
1 mg/kg om de 12 uur

- preventie: 20 mg p.d. in 1 inspuiting

FRAGMIN (Pfizer)
dalteparine
spuitamp. s.c.
10 x 2.500 IE anti-Xa/0,2 ml

R/'bo 2859 €
10 x 5.000 IE anti-Xa/0,2 ml
R/'bo 4344 €
10 x 7.500 IE anti-Xa/0,75 ml
R/'bo 57,78 €
10 x 10.000 IE anti-Xa/1 ml
bo 7730 €
5 x 12.500 |E anti-Xa/0,5 ml
R/'bo 5094 €
5 x 15.000 IE anti-Xa/0,6 ml
R/'bo 57,78 €
5 x 18.000 IE anti-Xa/0,72 ml
R/'bo 6727 €
flacon i.v. - inf.
10 x 10.000 IE anti-Xa/4 ml
R'bo 7730 €
Posal. s.c.
- behandeling: 200 IE anti-Xa/kg/d. in 1 a 2
inspuitingen

- preventie: 2.500 |E anti-Xa p.d. in 1 inspuiting
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FRAXIPARINE (GSK)

nadroparine
spuitamp. s.c.
10 x 2.850 IE anti-Xa PE/0,3 ml
R/ b 28,58 €
10 x 3.800 IE anti-Xa PE/0,4 ml
R/'bo 3434 €
10 x 5.700 IE anti-Xa PE/0,6 ml
R/'bo 4344 €
10 x 7.600 IE anti-Xa PE/0,8 ml
R/'bo 54,61€
10 x 9.500 IE anti-Xa PE/1 ml
R/'bo 6586 €
(38 IE anti-Xa PE = 41 |E anti-Xa)
Posol. s.c.
- behandeling: 90 IE anti-Xa PE/kg om de 12
uur
- preventie: 2.850 IE anti-Xa PE p.d. in 1
inspuiting
Andere benaming(en): Fraxodi

FRAXODI (GSK)

nadroparine
spuitamp. s.c.
10 x 11.400 IE anti-Xa PE/0,6 ml
R/bo 90,15 €
10 x 15.200 IE anti-Xa PE/0,8 ml
R/b o
10 x 19.000 IE anti-Xa PE/1 ml
R/b o
(38 IE anti-Xa PE = 41 |E anti-Xa)
Posol. s.c.
behandeling: 171 IE anti-Xa PE/kg/d. in 1
inspuiting
Andere benaming(en): Fraxiparine

116,98 €
143,79 €

INNOHEP (Leo)
tinzaparine
spuitamp. s.c.
10 x 2.500 IE anti-Xa/0,25 ml

R/'bo 29,02 €

10 x 3.500 IE anti-Xa/0,35 ml
R/'bo 3522 €

10 x 4.500 IE anti-Xa/0,45 ml
R/b 40,69 €

10 x 10.000 IE anti-Xa/0,5 ml
o 7888€

R/ b
10 x 14.000 IE anti-Xa/0,7 ml
R/bo 106,55 €
10 x 18.000 IE anti-Xa/0,9 ml
R/bo 134,23 €
flacon s.c.
10 x 2 ml 10.000 |E anti-Xa/ml
R/'bo 121,55 €
Posol. s.c.
- behandeling: 175 |E anti-Xa/kg/d. in 1 inspui-
ting
- preventie: 50 IE anti-Xa/kg/d. in 1 inspuiting

1.9.2.1.3. Heparinoiden met laag
moleculair gewicht

Indicaties

— Preventie en behandeling van die-
pe veneuze trombose in plaats van
heparine bij (antecedenten van) trom-
bocytopenie door heparine (HIT).

Ongewenste effecten

— Bloeding.

— Trombocytopenie (zelden).

— Verhoging van de leverenzymen.
— Huiderupties.

Bijzondere voorzorgen
— Dosisreductie bij nierinsufficiéntie.

ORGARAN (Organon)

danaparoide
amp. i.v. - inf. - s.c.
20 x 750 IE anti-Xa/0,6 ml H.G.

1.9.2.2. Specifieke trombine-inhibito-
ren

Bivalirudine en lepirudine inhiberen
rechtstreeks trombine.

Indicaties

— Bivalirudine: antistollingsbehande-
ling bij patiénten die een percutane
coronaire interventie ondergaan.

— Lepirudine: antistollingsbehande-
ling bij patiénten met trombo-embolie
en heparine-geinduceerde trombocy-
topenie.

Ongewenste effecten

— Bloeding.
— Ernstige anafylactische reacties.

Bijzondere voorzorgen

— Er bestaat geen antidotum, wat in
geval van ernstige bloeding een na-
deel is.

ANGIOX (Nycomed) W

bivalirudine
flacon i.v. - inf.
10 x 250 mg poeder H.G.

REFLUDAN (Pharma Logistics)
lepirudine
flacon i.v. - inf.
1 x 50 mg poeder H.G.

1.9.2.3. Factor Xa-inhibitoren

Fondaparinux is een synthetische,
specifieke inhibitor van factor Xa.

Indicaties

— Preventie van diepe veneuze trom-
bose en longembool bij majeure or-
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thopedische chirurgie (bv. heupfrac-
tuur, heup- of knieprothese).

— Preventie van diepe veneuze trom-
bose en longembool bij hoogrisicopa-
tiénten bij abdominale chirurgie en
immobilisatie.

— Instabiele angor en non-Q wave
myocardinfarct.

Ongewenste effecten

— Bloeding.

— Trombocytopenie (zelden).

— Anemie.

— Verhoging van de leverenzymen
(zelden).

Bijzondere voorzorgen

— Vermijden in geval van nierinsuffi-
ciéntie.
— Er bestaat geen antidotum, wat in
geval van ernstige bloeding een na-
deel is.

ARIXTRA (GSK)

fondaparinux
spuitamp. s.c.
10 x 2,5 mg/0,5 ml H.G.

Posol.
preventie: 2,5 mg p.d. in 1 inspuiting

1.9.2.4. Epoprostenol

Epoprostenol is een natuurlijk prosta-
glandine.

Indicaties

— Bij nierdialyse, in plaats van hepa-
rine, bij hoog bloedingsrisico.
— Pulmonale hypertensie.

Ongewenste effecten

— Bloeding.

— Warmte-opwellingen, hoofdpijn.
— Nausea, braken, diarree.

— Hypotensie en bradycardie.

— Pijn ter hoogte van de kaak.

FLOLAN (GSK)

epoprostenol
flacon inf.

1x 0,5mg + 50 ml solv. R/ 143,13 €
1x 1,5mg + 2 x 50 ml solv.
R/ 333,14 €

1.9.2.5. Vitamine K-antagonisten

De vitamine K-antagonisten (couma-
rine-anticoagulantia) zijn competitieve
antagonisten van vitamine K. Ze
inhiberen t.h.v. de lever de synthese
van de stollingsfactoren Il (protrombi-
ne), VI, IX en X, en van de stollings-
inhibitoren proteine C en proteine S.
De verlenging van de protrombinetijd
is een maat voor het effect van
vitamine K-antagonisten. Het resul-
taat wordt uitgedrukt als “International
Normalized Ratio" (INR): het streefcij-
fer bij de meeste indicaties is een INR
van 2 tot 3, bij sommige mechanische
hartkleppen van 2,5 tot 3,5 [zie Folia
februari 2009].

Plaatsbepaling

— De vitamine K-antagonisten zijn de
eerste keuze wanneer langdurige ora-
le anticoagulatie gewenst is [zie Folia
september 2005].

— De vitamine K-antagonisten be-
schikbaar in Belgié zijn acenocouma-
rol (halfwaardetijd van 8 uur), warfari-
ne (halfwaardetijd van 20 a 60 uur) en
fenprocoumon (halfwaardetijd van
140 a 160 uur).

— De vitamine K-antagonisten met
lange halfwaardetijd geven een meer
stabiele anticoagulatie.

— Warfarine is de best bestudeerde
vitamine K-antagonist.

Indicaties

— Behandeling en preventie van
trombo-embolische aandoeningen,
zoals bv. bij diepe veneuze trombose
en longembool, aansluitend op de
initiéle behandeling met heparine.

— Hartklepprothesen.

— Voorkamerfibrillatie: in secundaire
preventie en ter gelegenheid van
defibrillatie, en bij bepaalde risico-
groepen in primaire preventie [zie
Transparantiefiche “Aanpak van voor-
kamerfibrillatie”, met updates, en Folia
januari 2004, maart 2007 en januari
2008].

Contra-indicaties

— Zwangerschap (zie rubriek
“Zwangerschap”).
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Ongewenste effecten

— Bloeding (zie 1.9.); afhankelijk van
de ernst, zijn volgende maatregelen
vereist: dosis verminderen, toediening
onderbreken, vitamine K4 (meestal per
os) toedienen bij INR > 5 en risico van
bloeding en, bij hoogdringendheid,
PPSB (een concentraat van stollings-
factoren Il, VII, IX en X) of vers plasma
(geen eerste keuze) infunderen.

— Allergische reacties.

— Huidnecrose.

Zwangerschap

— Bij zwangere vrouwen worden
vitamine K-antagonisten in principe
vermeden: er is een teratogeen
effect tijdens het 1ste trimester en
een verhoogd risico van bloedingen
bij de pasgeborene bij toediening
op het einde van de zwangerschap;
heparines met laag moleculair ge-
wicht verdienen hier de voorkeur.

Bijzondere voorzorgen

— Posologie aanpassen aan INR.

— Ouderen zijn gevoeliger voor de
vitamine K-antagonisten en het is bij
hen moeilijker een evenwicht te be-
reiken.

— Sommige patiénten zijn genetisch
extra gevoelig voor warfarine [zie Folia
Januari 2008].

— Bij een chirurgische ingreep met
hoog bloedingsrisico worden de vita-
mine K-antagonisten bij patiénten met
laag risico van trombo-embolie toe-
gediend aan lagere dosis (INR streef-
doel 1,5 tot 2); bij patiénten met hoog
risico van trombo-embolie worden ze
tijdelijk vervangen door heparine [zie
Folia februari 2004 en februari 2009].
— Rekening houden met de talrijke
interacties.

Interacties

— De voornaamste interacties zijn
aangegeven in bijgaande tabel. Ge-
neesmiddelen en voedingsmiddelen
kunnen het anticoagulerend effect
van de vitamine K-antagonisten bein-
vloeden door farmacodynamische of

farmacokinetische mechanismen (dit
laatste vooral door invioed op hun
afbraak).

— De farmacodynamische interacties
gelden voor de drie beschikbare
vitamine K-antagonisten.

— De farmacokinetische interacties
gelden zeker voor warfarine, dat best
bestudeerd is, maar waarschijnlijk ook
voor acenocoumarol; ze zijn waar-
schijnlijk minder belangrijk voor fen-
procoumon.

— De vitamine K-antagonisten wor-
den in de lever afgebroken. Warfarine
wordt gecommercialiseerd als race-
misch mengsel; S-warfarine, de ac-
tieve isomeer, wordt afgebroken door
CYP2C9 (zie tabel in Inleiding).

— Indien men andere geneesmidde-
len associeert, is meer frequente me-
ting van de INR nodig.

Posologie

— De dosis van een vitamine K-
antagonist nodig om de gewenste
graad van antistolling (INR) te berei-
ken is individueel zeer wisselend.

— Dikwijls worden vitamine K-anta-
gonisten gestart tijdens de heparine-
therapie: die wordt gedurende enkele
dagen voortgezet tot de gewenste
INR is bereikt.

— Toediening van een ladingsdosis is
te mijden.

— Bij ouderen en bij malnutritie zijn
lagere initiéle doses aangewezen.

| Posol. cfr. inleiding

MARCOUMAR (Meda Pharma)

fenprocoumon
compr. (deelb.)
25x 3 mg

R/'bo 2,32 €

MAREVAN (Therabel)

warfarine
compr. (deelb.)

25x 5mg 2,86 €

SINTROM (Novartis Pharma)
acenocoumarol
compr.
100 x 1 mg
compr. (deelb.)
20 x 4 mg

R/b o 3,09 €

R/'bo 2,34 €
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INVLOED VAN GENEESMIDDELEN OP HET EFFECT VAN DE
VITAMINE K-ANTAGONISTEN*

zekere (1) of vermoedelijke (1?) toename van het effect
zekere (|) of vermoedelijke (|?) daling van het effect

Alcohol en disulfiram

— 1 disulfiram, massieve inname van
alcohol

— |: chronische inname van alcohol

Analgetica, antipyretica en niet-steroi-
dale anti-inflammatoire farmaca
(NSAID’s)

— 1: acetylsalicylzuur, NSAID’s (met in-
begrip van de COX-2-selectieve mid-
delen)

— 11: fenylbutazon

— 17: dextropropoxyfeen, paracetamol
(langdurig gebruik van hoge doses),
tramadol

Anti-aggregantia

— 1: acetylsalicylzuur en andere anti-
aggregantia

Anti-alzheimermiddelen

— 1: Ginkgo biloba

Anti-aritmica

— 1: amiodaron, propafenon

— 17?: disopyramide, kinidine

Antibacteriéle middelen

— 1: cefamandol, cefazoline, ceftriaxon,
chlooramfenicol, co-trimoxazol,
erythromycine, sulfamiden, telithro-
mycine

— 17?: azithromycine, aztreonam, chino-
lonen, clarithromycine, penicillines,
roxithromycine, tetracyclines, trime-
thoprim, vancomycine

— |: rifampicine, minder voor rifabutine

Antidepressiva

— 1t fluvoxamine

— 17?: andere selectieve serotonine-her-
opnameremmers

— |: Sint-danskruid

Anti-epileptica

— |: barbituraten, carbamazepine, pri-
midon

— |?: oxcarbazepine

— 1 of |: fenytoine

Antimycotica

— 1t fluconazol, miconazol, voriconazol

— 17?: itraconazol, ketoconazol

Antiparasitaire middelen

— 1: metronidazol

— 17?: proguanil

Antitumorale geneesmiddelen
— 1: capecitabine, imatinib

— 1?: carboplatine, doxorubicine, eto-
poside, 5-fluorouracil, ifosfamide/me-
sna, methotrexaat, vincristine, vin-
desine

— |: aminogluthetimide

— |?: mercaptopurine

— 17 of |?: cyclofosfamide

Antivirale geneesmiddelen

— | nevirapine, ribavirine

— |?: ritonavir

— 1?: andere protease-inhibitoren

Geneesmiddelen bij astma en chro-
nisch obstructief longlijden
— 1: zafirlukast

Geneesmiddelen bij maag- en duode-
numpathologie

— 1: cimetidine

— |?: sucralfaat

Geneesmiddelen tegen jicht

— 1t colchicine

— 1?: allopurinol

Hormonen

— 1: anabole steroiden, bicalutamide,
danazol, dexamethason (hoge dosis),
flutamide, methylprednisolon (hoge
dosis), tamoxifen, thyroidhormonen,
toremifen

— |?: raloxifen, thyreostatica, oestroge-
nen en progestagenen (orale anticon-
ceptiva)

Hypolipemiérende middelen

— 1: fibraten

— 17?: statines (vooral fluvastatine), es-
sentiéle vetzuren

— |: colestipol, colestyramine

Immunomodulatoren en immunosup-
pressiva

— 17?: interferonen

— |?: azathioprine

Vaccins
— 17?: tegen influenza

Vitaminen

— 17?: vitamine E

— |: vitamine K

— |?: vitamine C

Varia

— 1: disulfiram, leflunomide
— |: aprepitant

— |?: melatonine

* Deze tabel geldt op de eerste plaats voor warfarine (zie rubriek “Interacties”).
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1.9.2.6. Proteine C en drotrecogin
alfa

Drotrecogin alfa is een variant van het
humane geactiveerde proteine C, ver-
kregen door recombinanttechnologie.

Indicaties

— Proteine C: inhibitie van de coa-
gulatie bij ernstige hemostasestoor-
nissen te wijten aan een aangeboren
tekort aan dit eiwit.

— Drotrecogin alfa: behandeling van
ernstige sepsis.

Ongewenste effecten

— Bloeding.

— Overgevoeligheidsreacties.

— Met proteine C bestaat, zoals met
alle bloedderivaten, risico van over-
dracht van infecties.

CEPROTIN (Baxter)

proteine C (humaan)
flacon i.v.

1 x 500 IE + 5 ml solv. H.G.
1 x 1.000 IE + 10 ml solv. H.G.
XIGRIS (Eli Lilly)
drotrecogin alfa
flacon inf.
1 x 5 mg poeder H.G.
1 x 20 mg poeder H.G.

1.9.2.7. Antitrombine

Antitrombine is een derivaat van
humaan plasma.

Indicaties

— Preventie en behandeling van
trombotische accidenten bij patiénten
met tekort aan antitrombine.

Ongewenste effecten

— Trombocytopenie.
— Overgevoeligheidsreacties.

Bijzondere voorzorgen

— Zoals met alle bloedderivaten be-
staat er een risico van overdracht van
infecties.

ANTITROMBINE Ill-CONCENTRAAT BAXTER

(Baxter)
antitrombine
flacon i.v. - inf.
1 x 500 IE + 10 ml solv. H.G.
1 x 1.000 IE + 20 ml solv. H.G.

(met naalden en infuusset)

1.9.3. TROMBOLYTICA

Trombolytica kunnen recent ge-
vormde klonters oplossen.

Indicaties

— Acuut myocardinfarct.

— Hemodynamisch belangrijk long-
embool.

— Acute perifere arteriéle occlusie
(intra-arteriéle toediening).

— Mogelijk bij uitgebreide diepe ve-
neuze trombose.

— Acute cerebrovasculaire trom-
bose: onder bepaalde voorwaarden.

Ongewenste effecten
— Bloeding.

ACTILYSE (Boehringer Ingelheim)
alteplase (recombinant tissue plasminogen ac-
tivator, rt-PA)
flacon inf.
1 x 20 mg + 20 ml solv. H.G.
1 x 50 mg + 50 ml solv. H.G.

ACTOSOLV (Eumedica)

urokinase

flacon inf.
1 x 100.000 IE poeder
1 x 600.000 IE poeder

T
0o

METALYSE (Boehringer Ingelheim)
tenecteplase (gewijzigde tissue plasminogen
activator, TNK-tPA)
flacon i.v.
1 x 8.000 E + 8 ml spuit solv. H.G.
1 x 10.000 E + 10 ml spuit solv. H.G.

RAPILYSIN (Actavis)
reteplase
flacon i.v.
2 x 10 E + 10 ml spuit solv. H.G.
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1.10. Antihemorragica

In dit hoofdstuk worden achtereenvolgens besproken:

— stollingsfactoren

— protamine

— vitamine K

— antifibrinolytica

— aspecifieke hemostatica
— lokale preparaten.

Desmopressine, een analoog van het antidiuretisch hormoon, kan gebruikt
worden als antihemorragicum bij plaatjesdisfunctie, bij lichte vormen van
hemofilie A (de klassieke hemofilie) en bij de ziekte van von Willebrand, dikwijls
samen met een antifibrinolyticum. Daarenboven wordt het gebruikt als
hemostaticum bij cirrotische en uremische patiénten en na cardiopulmonale
chirurgie. Somatostatine kan nuttig zijn bij de behandeling van gastro-intestinale
bloedingen secundair aan ulcus of erosieve gastritis. Deze twee geneesmiddelen

worden besproken in 7.5.5.

1.10.1. STOLLINGSFACTOREN

Stollingsfactoren zijn geindiceerd bij
bloedingen t.g.v. een gebrek aan deze
factoren. Ze worden bereid uit plasma
van menselijke oorsprong (plasmade-
rivaten) of geproduceerd door middel
van recombinanttechnologie. Bij de
bereiding van plasmaderivaten wordt
gebruik gemaakt van methoden om
virussen te inactiveren, zoals bv.
solvent-detergens (S.D.), warmtebe-
handeling en nanofiltratie. Monoklo-
nale antilichamen worden gebruikt om
een hoge zuiverheid van het plasma-
derivaat te bekomen. Met plasmade-
rivaten kan overdracht van infecties
niet uitgesloten worden.

Posologie

— Voor de posologie wordt verwezen
naar de gespecialiseerde literatuur.

Factor VIII of antihemofiliefactor A

ADVATE (Baxter)
factor VIII (recombinant, octocog alfa)
flacon inf.

250 IE + 5 ml solv.
500 IE + 5 ml solv.
1.000 IE + 5 ml solv.
1.500 IE + 5 ml solv.

R/ al © 258,73 €
R/ al © 501,71 €
R/ al © 987,62 €
R/ al ©1481,47 €

FACTANE (C.A.F. - D.C.F)
factor VIII
flacon i.v. - inf.
500 IE + 5 ml solv.
1.000 IE + 10 ml solv.

(S.D., nandfiltratie)
(vermelde prijs = prijs per IE)

R/ &l o
R &l o

oo
0 00
NN
h ch

HAEMATE P (ZLB Behring)
factor VIII 500 IE
factor von Willebrand - RCof 1.100 IE
flacon i.v. - inf. poeder + 20 ml solv.
R/al o 27346 €
factor VIII 1.000 IE
factor von Willebrand - RCof 2.200 IE
flacon i.v. - inf. poeder + 30 ml solv.
R/dl o 537,19 €
(warmtebehandeling)

HELIXATE NEXGEN (ZLB Behring)

factor VIII (recombinant, octocog alfa)
flacon inf.

250 IE + 2,5 ml solv R/ al 0 253,73 €
500 IE + 2,5 ml solv. R/ al 0 491,89 €
1.000 IE + 2,5 ml solv. R/ &l o 968,07 €

KOGENATE (Bayer)
factor VIII (recombinant, octocog alfa)
flacon Bio-Set inf.
250 |E + 2,5 ml spuit solv. R/ &l o 258,72 €

500 |E + 2,5 ml spuit solv. R/ a! & 501,73 €
1.000 IE + 2,5 ml spuit solv.
al o 987,63 €
flacon inf.
250 IE + 2,5 ml solv. R/ &l o 258,72 €
500 IE + 2,5 ml solv. R/ &l © 501,73 €
1.000 IE + 2,5 ml solv. R/l o 987,63 €
OCTANATE (Octapharma)
factor VIl
flacon i.v.
250 IE + 5 ml solv. R/al o 238,16 €
500 IE + 10 ml solv. R/ dl © 466,64 €
1.000 IE + 10 ml solv. R/ &l o 923,60 €

(S.D., warmtebehandeling)

RECOMBINATE (Baxter)

factor VIII (recombinant, octocog alfa)
flacon inf.

250 IE + 10 ml solv. R/ dl o 258,72 €
500 IE + 10 ml solv. R/ a o 501,73 €
1.000 IE + 10 ml solv. R/l o 987,63 €
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REFACTO (Wyeth)

factor VIII (recombinant, moroctocog alfa)
flacon inf.
250 IE + 4 ml solv.
500 IE + 4 ml solv.
1.000 IE + 4 ml solv.
2.000 IE + 4 ml solv.

R/al © 212,39
R/ al © 415,11
R/ al © 820,55
R/ &l ©1631,50

WILATE (Octapharma)
factor VIII 450 IE
factor von Willebrand - RCof 400 IE
flacon i.v. - inf. poeder + 5 ml solv.
R/al o 420,95 €
factor VIII 900 IE
factor von Willebrand - RCof 800 IE
flacon i.v. - inf. poeder + 10 ml solv.
R/al o 832,21 €
(S.D., warmtebehandeling)

Factor IX of antihemofiliefactor B

BENEFIX (Wyeth)

factor IX (recombinant, nonacog alfa)

flacon inf.
500 IE + 5 ml solv.
500 IE + 5 ml spuit solv.
1.000 IE + 10 ml solv.
1.000 IE + 5 ml spuit solv. R/ a1 © 765,8
2.000 IE + 5 ml spuit solv. R/ al ©1521,92

2 €
R/ al © 387,74 €
5€
0 €
€

MONONINE (ZLB Behring)
factor IX (monoklonale antilichamen)
flacon inf.
1 x 1.000 IE + 10 ml solv.
R/ &l o 547,96 €
(nanofiltratie)

NONAFACT (C.A.F. - D.C.F)

factor IX (monoklonale antilichamen)
flacon i.v.
1x 500 IE +5misolv. R/dl o 278,82 €
1x 1.000 IE + 10 ml solv.
R/ dl o 547,96 €
(S.D., nanofiltratie)

OCTANINE (Octapharma)

factor IX
flacon i.v.

1 x 500 IE + 5 ml solv.

1 x 1.000 IE + 10 ml solv.
(S.D., nanofiltratie)

LT
0o

PPSB complex

OCTAPLEX (Octapharma)

factor I 220 a 760 IE

factor VII 180 a 480 IE

factor IX 500 IE

factor X 360 & 600 IE

proteine C 140 a 620 IE

proteine S 140 a 640 |E

flacon i.v. poeder + 20 ml solv. H.G.
(S.D., nanofiltratie)

PPSB S.D. (C.A.F. - D.C.F)
factor Il 20 IE
factor VII 10 IE
factor IX 20 IE
factor X 20 IE/ml
flacon i.v. 20 ml H.G.

(bevat 250 a 1.000 IE van de factoren I, VII, IX
en
(S.D., nandfiltratie)

Geactiveerde stollingsfactoren

FEIBA S-TIM 4 (Baxter)

FEIBA (Factor Eight Inhibitor Bypassing Activi-
ty) met de geactiveerde factoren van het
protrombinecomplex
flacon i.v. - inf.
250 E + 20 ml solv.
500 E + 20 ml solv.
1.000 E + 20 ml solv.

(voornamelijk factor Vlla)
(warmtebehandeling)

IIT
OO

NOVOSEVEN (Novo Nordisk)
factor Vlla (recombinant, eptacog alfa)
flacon i.v.
1 x 60.000 IE + 2,2 ml solv.
1 x 120.000 IE + 4,3 ml solv.
1 x 240.000 IE + 8,5 ml solv.

ILT

Factor XIII

FIBROGAMMIN P (ZLB Behring)

factor Xl
flacon i.v.

1 x 250 E + 4 ml solv. H.G.
(warmtebehandeling)

1.10.2. PROTAMINE

Indicaties

— Antidoot voor heparine; de wer-
kingsduur van heparine is langer dan
deze van protamine, en vaak is een
tweede inspuiting protamine nodig.
Voor heparines met laag moleculair
gewicht is de neutralisatie door pro-
tamine niet volledig.

Ongewenste effecten

— Allergische reacties.
— Hypotensie en bradycardie.

Posologie

— 10 mg neutraliseert 1.000 IE hepa-
rine. Men zal wel rekening houden
met de tijd verlopen sinds de toedie-
ning van heparine.

PROTAMINE 1000 (Meda Pharma)
protamine
flacon i.v.

5x 5ml 10 mg/ml R/ 10,16 €

PROTAMINE SULFAAT LEO (Leo)
protamine
flacon i.v.

1x 5ml 10 mg/ml 7,09 €
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1.10.3. VITAMINE K

Hypovitaminose K door onvoldoende
inname is zeldzaam. Wel kan het
langdurige gebruik van breedspectrum-
antibiotica leiden tot verminderde
productie van vitamine K door de
darmflora, en is de resorptie van
vitamine K gestoord in bepaalde
ziektetoestanden zoals galwegenob-
structie.

Indicaties

— Bloeding of bloedingsneiging te
wijten aan een tekort aan factoren
van het protrombinecomplex (Il, VII,
IX, X) ten gevolge van onvoldoende
werking van vitamine K, bv. bij be-
handeling met vitamine K-antagonis-
ten. Vaak volstaat echter het onder-
breken van de toediening van de
vitamine K-antagonist.

— Preventie van bloedingen bij de
pasgeborene (oraal of intramusculair).
— Hypoprotrombinemie ten gevolge
van gestoorde synthese van de stol-
lingsfactoren bij hepatocellulaire aan-
doeningen reageert gewoonlijk niet op
toediening van vitamine K.

Ongewenste effecten

— Toediening van vitamine K bij de
neonatus, in het bijzonder bij de
prematuur, kan aanleiding geven tot
hyperbilirubinemie en kernicterus.

— Risico van hematoom na intramus-
culaire toediening wanneer een ver-
hoogde bloedingsneiging aanwezig
is.

Bijzondere voorzorgen

— Na toediening van hoge doses
vitamine K wordt het effect van de
vitamine K-antagonisten dagenlang
tegengegaan, en zal men daarom
soms tijdelijk heparine moeten toe-
dienen.

Posologie

— Bij overdreven effect van vitamine
K-antagonisten wordt vitamine Kj
(fytomenadion) meestal oraal ge-
bruikt, in ernstige gevallen traag in-
traveneus. De dosis hangt af van het

effect dat men wenst te bereiken (0,5
a 5 mg). Gezien de korte halfwaarde-
tijd van vitamine K moet dikwijls de
toediening herhaald worden.

Vitamine K

Posol. cfr. inleiding

KONAKION (Roche)

fytomenadion
amp. i.m. - i.v. - oraal
10 x 10 mg/1 ml R/
amp. Paediatric i.m. - i.v. - oraal
5x 2mg/0,2 ml R/

10,71 €
8,38 €

VITAMON K (Omega)

fytomenadion
druppels
25 ml 0,145 mg/ml
(1 m=29dr)

7,46 €

1.10.4. ANTIFIBRINOLYTICA

Indicaties

— Als hemostaticum o.a. bij prosta-
tectomie, bij amygdalectomie, bij tand-
extractie, bij menorragieén (o.a. ten
gevolge van een intra-uterien spiraal
of conisatie van de baarmoederhals)
en bij bepaalde types chirurgie.

— Chronisch gebruik van antifibrino-
lytica ter preventie van bloedingen is
niet aangewezen, zeker niet bij pa-
tiénten met verhoogd risico van trom-
bose.

Ongewenste effecten

— Gastro-intestinale ongewenste ef-
fecten.

— Bij hemorragieén ter hoogte van
de urinewegen kan een trombus ter
hoogte van ureter of blaas optreden.

Tranexaminezuur

EXACYL (Eumedica)
tranexaminezuur

compr.
50 x 250 mg R/'bo 14,00 €
100 x 250 mg R/'bo 23,59 €
20 x 500 mg R/'bo 12,99 €
amp. (oraal)
10x 1 g/10 ml R/'bo 1375 €
amp. i.v.
5 x 500 mg/5 ml R/bo 9,19 €
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1.10.5. ASPECIFIEKE HEMO-
STATICA

Aspecifieke hemostatica zoals etam-
sylaat, worden zonder veel argumen-
ten gebruikt bij bloedingen waarvoor
een precieze oorzaak niet kan worden
vastgesteld. Bij het bestaan van een
bloeding moet zeker eerst elke moge-
lijke oorzaak worden opgespoord.

Ongewenste effecten

— Hoofdpijn.

— Huideruptie.

— Nausea.

— Hypotensie na intraveneuze toe-
diening.

DICYNONE (Sanofi-Aventis)

etamsylaat
compr.
20 x 250 mg R/ 3,99 €
50 x 250 mg R/ 8,87 €
amp. i.m. - i.v.
6 x 250 mg/2 mi R/ 2,50 €

1.10.6. LOKALE PREPARATEN

Deze preparaten worden zonder veel
argumenten voorgesteld ter bevorde-
ring van de hemostase en de wond-

heling, bv. bij chirurgische ingrepen.
Er bestaat een risico van overdracht
van infecties.

TISSUCOL DUO (Baxter)

I.  aprotinine 3.000 KIE
factor XIll 10 4 50 E
fibrinogeen 70 a 110 mg
fibronectine 2 a 9 mg
plasminogeen 0,04 4 0,12 mg
totale proteinen (waaronder fibrinogeen en
fibronectine) 100 a 130 mg/ml
Il.  calciumchloride 4,44 mg/ml
proteinen 50 mg
trombine 500 IE/ml
spuitamp. in situ 0,5 ml (I + II) H.G
Tml (I + 1) H.G
2ml (1 +1) H.G
5ml (I +1l) H.G
(diepgevroren oplossingen; humane oorsprong)

TISSUCOL KIT (Baxter)

I.  factor XIll 10 a 50 E
fibrinogeen 70 a 110 mg
fibronectine 2 a 9 mg
plasminogeen 0,04 a4 0,12 mg
totale proteinen (waaronder fibrinogeen en
fibronectine) 100 a 130 mg/ml
Il.  aprotinine 3.000 KIE/mI
lll. proteinen 50 mg
trombine 500 IE/ml
IV. proteinen 50 mg
trombine 4 IE/ml
V. calciumchloride 4,44 mg/ml
flacons in situ 1 ml (| tot V) H.G.
2ml (I totV) H.G.
(gelyofiliseerde poeders; humane oorsprong
behalve aprotinine: boviene oorsprong)
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1.11. Hypolipemiérende middelen

In dit hoofdstuk worden achtereenvolgens besproken:
— fibraten

— anionenuitwisselaars

— acipimox

— statines

— ezetimibe

— omega-3-vetzuren

— combinatiepreparaten.

Plaatsbepaling

— Aanpak van een gestoord lipidenprofiel is te zien binnen de aanpak van het
globale cardiovasculaire risico. Dieetmaatregelen en veranderingen in levensstijl
zoals stoppen met roken en slechts matig gebruik van alcohol, voldoende
lichaamsbeweging, een evenwichtige voeding en gewichtsvermindering Dbij
overgewicht zijn essentieel als eerste stap, maar blijven vanzelfsprekend ook
belangrijk als hypolipemiérende middelen worden gebruikt.

— Gerandomiseerde studies hebben de plaats van statines in de primaire en
secundaire preventie van cardiovasculaire ziekten omlijnd. Met de statines die
daarop werden onderzocht, werd een gunstig effect gezien op de coronaire
morbiditeit en mortaliteit en op de totale mortaliteit, met weinig ernstige
ongewenste effecten. Het is duidelijk dat de statines een belangrijke rol spelen in
de cardiovasculaire preventie, vooral bij hoogrisicopatiénten, en zeker in
secundaire preventie waar dit ook geldt voor patiénten zonder manifest
gestoorde lipidenspiegels. Bij patiénten met hypercholesterolemie maar een
laag cardiovasculair risico, is de te verwachten winst zeer klein.

— Met fibraten werd geen overtuigend effect op de mortaliteit aangetoond. In
de FIELD-studie gaf toediening van fenofibraat bij patiénten met type 2-diabetes
en hyperlipidemie, geen daling van de cardiovasculaire morbiditeit of mortaliteit,
noch van de totale mortaliteit. Studies met gemfibrozil (niet beschikbaar in
Belgi€) of bezafibraat hebben in sommige risicogroepen een effect op de
cardiovasculaire morbiditeit aangetoond.

— Ook ezetimibe en anionuitwisselaars hebben geen bewezen effect op de
mortaliteit.

1.11.1. FIBRATEN — Hypertriglyceridemie bij falen van

dieet.

Fibraten zijn agonisten voor nucleaire
PPAR-a receptoren en moduleren de
genexpressie van verschillende enzy-
men betrokken bij het lipidenmetabo-
lisme. Fibraten doen de triglyceriden,
en in mindere mate het totaal choles-
terol en het LDL-cholesterol, dalen. Zij
verhogen het HDL-cholesterol. Fibra-
ten hebben geen bewezen effect op
de mortaliteit.

Contra-indicaties

— Zwangerschap (zie rubriek
“Zwangerschap”).

— Kinderen.

— Ernstige nier- of leverinsufficiéntie.

Indicaties Ongewenste effecten

— Bij patiénten bij wie medicamen-
teuze behandeling van hypercholes-
terolemie aangewezen is en statines
niet worden verdragen.

— Erectiestoornissen.

— Exanthemen en myalgieén, met
gestegen serumspiegels van creatine-
kinase (CK), vooral bij associatie met
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een statine of in geval van nierinsuffi-
ciéntie; soms is staken van de thera-
pie nodig.

— Matige leverstoornissen en gal-
steenvorming.

— Verhoging van de homocysteine-
spiegels.

— Artefactuele verhoging van het
serumcreatinine.

— Mogelijk risico van diepe veneuze
trombose en longembool.

Zwangerschap

— Fibraten zijn gecontra-indiceerd
tildens de zwangerschap.

Bijzondere voorzorgen

— Dosisaanpassing bij nierinsuffi-
ciéntie of nefrotisch syndroom.

Interacties

— Potentialisering van het effect van
vitamine K-antagonisten en van hy-
poglykemiérende sulfamiden.

— Verhoogd risico van spieraantas-
ting bij associatie met een statine.

Bezafibraat

Posol. 400 a 600 mg p.d.in 1 a
3 giften

CEDUR (Actavis)
bezafibraat
compr.

60 x 200 mg

R/bl'o 847 €

EULITOP (Actavis)
bezafibraat
compr.

30 x 400 mg

R/bl'o  847€

Ciprofibraat

Posol. 100 mg p.d. in 1 gift

CIPROFIBRATE MYLAN (Mylan)

ciprofibraat
caps.
30 x 100 mg

R/bl'e 879€

HYPERLIPEN (Sanofi-Aventis)

ciprofibraat
caps.
30 x 100 mg

R/bl'O 12,56 €

Fenofibraat

Posol. 200 mg p.d. in 1 gift

FENOFIBRATE APOTEX (Apotex)
fenofibraat (gemicroniseerd)

caps.
30 x 200 mg R/bl'e 817€
90 x 200 mg R/bl'e 17,74€
FENOFIBRAAT EG (Eurogenerics)
fenofibraat (gemicroniseerd)
caps.
30 x 200 mg R/bl'e 862€
90 x 200 mg R/bl'e 19,98 €
FENOFIBRATE MYLAN (Mylan)
fenofibraat (gemicroniseerd)
caps.
30 x 200 mg R/bl'e 862€
90 x 200 mg R/bl'e 2226¢€
FENOFIBRATE SANDOZ (Sandoz)
fenofibraat (gemicroniseerd)
caps.
30 x 200 mg R/bl'e 862€
100 x 200 mg R/bl'e 1535€
FENOGAL (SMB)
fenofibraat
caps. Lidose
30 x 200 mg R/bl'e 771€
98 x 200 mg R/bl'e 16,36 €
30 x 267 mg R/bl'e 1037 €
90 x 267 mg R/bl'e 22,51 €

FENOSUP (SMB)

fenofibraat

caps. Lidose
30 x 160 mg
60 x 160 mg

R/ 11,56 €
R/bl'e 17,24 €

LIPANTHYL (Solvay)
fenofibraat (gemicroniseerd)

caps.
30 x 67 mg R/bl'e  455¢€
90 x 67 mg R/bl'© 10,91 €
30 x 200 mg R/bl'O 12,32 €
30 x 267 mg R/bl'O 14,81€
90 x 267 mg R/bl'© 31,50 €

LIPANTHYLNANO (Solvay)
fenofibraat (nanopartikels)

compr.
30 x 145 mg R/bl'O 12,32 €
90 x 145 mg R/bl'© 27,93 €

1.11.2. ANIONENUITWISSELAARS

De anionenuitwisselaars binden in de
darm galzouten, en onderbreken zo
hun entero-hepatische cyclus. Hier-
door daalt de cholesterolemie maar
de triglyceridenspiegel stijgt soms.
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Indicaties

— Bij patiénten bij wie medicamen-
teuze behandeling van de hypercho-
lesterolemie aangewezen is en stati-
nes niet worden verdragen. Er is geen
bewezen effect op de mortaliteit.

— Jeuk bij obstructie-icterus.

— Diarree door malabsorptie van
galzouten.

Contra-indicaties
— Geisoleerde hypertriglyceridemie.

Ongewenste effecten

— Frequent gastro-intestinale klach-
ten (nausea, obstipatie).
— Deficiéntie aan vetoplosbare vita-
minen, foliumzuur en ijzer bij langdurig
gebruik van hoge doses.

Interacties

— Sommige geneesmiddelen, o.a.
digitalisglycosiden, vitamine K-anta-
gonisten, fibraten en statines, worden
op deze anionenuitwisselaars gebon-
den en moeten daarom minstens één
uur voor, of vier uur na de toediening
van de anionenuitwisselaar worden
ingenomen.

Toediening en posologie

— De anionenuitwisselaars zijn be-
schikbaar als poeder dat in vioeistof
moet worden gebracht: het vormt
daarin een suspensie.

— Deze middelen moeten voor of
gedurende de maaltijd ingenomen
worden.

— De dosis moet geleidelijk worden
opgedreven.

Colestipol

COLESTID (Pfizer)
colestipol
poeder (zakjes)
50x 59 R/ a8l © 28,73 €
Posol. 5 g p.d., geleidelijk opdrijven tot 30 g
p.d. in 3 giften

Colestyramine

QUESTRAN (Bristol-Myers Squibb)
colestyramine
poeder (zakjes)
50x 49 R/ a8l © 28,36 €
Posol. 8 g p.d., geleidelijk opdrijven tot 16 g
p.d. in 2 giften

1.11.3. ACIPIMOX

Acipimox is chemisch verwant met
nicotinezuur. Het verlaagt de serum-
spiegels van triglyceriden; de spiegels
van LDL-cholesterol worden in min-
dere mate verlaagd, en de HDL-
cholesterolspiegels verhogen. Er is
geen bewezen effect op de mortaliteit.

Indicaties

— Bij patiénten bij wie medicamen-
teuze behandeling van de hypercho-
lesterolemie aangewezen is en stati-
nes niet worden verdragen.

— Hypertriglyceridemie.

Contra-indicaties
— Gastro-duodenaal ulcus.

Ongewenste effecten

— Vasodilatatie (warmte-opwellin-
gen, hoofdpijn), jeuk, huiderupties in
het begin van de behandeling, wat
kan tegengegaan worden door voor-
afgaande inname van acetylsalicyl-
zuur of een NSAID.

— Zelden anafylaxis, reeds na de
eerste inname.

— Gastro-intestinale last.

Bijzondere voorzorgen

— Bij gedaalde nierfunctie de dosis
verlagen.

OLBETAM (Pfizer)
acipimox
caps.
90 x 250 mg R/ Bl o

Posol. 500 mg p.d. in 2 giften

28,72 €

1.11.4. STATINES

De statines zijn inhibitoren van het 3-
hydroxy-3-methylglutaryl-co-enzym-
A-reductase (HMG-CoA-reductase).
Ze verminderen, door verhoging van
het aantal LDL-receptoren in de lever,
het LDL-cholesterol met 25 tot 60%;
ze beinvioeden het HDL-cholesterol
en de triglyceriden weinig. Het is
mogelijk dat statines, naast hun effect
op de grootte van de atherosclero-
tische plaques, deze plaques stabili-
seren of een direct effect hebben op
de vaatwand. Het cholesterolverla-
gend effect is dosisgebonden.
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Plaatsbepaling

— Zie Folia juli 2004, september 2004
en januari 2009, en 1.11.

— Een gunstig effect op morbiditeit
en mortaliteit is bewezen voor sim-
vastatine, pravastatine en atorva-
statine, en, in mindere mate, voor
fluvastatine en rosuvastatine. De
winst is groter naarmate het basis-
risico hoger is (dus vooral in secun-
daire preventie).

— Bij onvoldoende daling van de
cholesterol, kunnen aan de statines
hetzij anionenuitwisselaars, hetzij fi-
braten, hetzij ezetimibe worden ge-
associeerd.

Indicaties

— Hypercholesterolemie, in functie
van het cardiovasculaire risicoprofiel,
in primaire preventie bij hoogrisicopa-
tiénten, maar vooral in secundaire
preventie.

— Cardiovasculaire preventie (als in-
dicatie vermeld in de bijsluiters voor
atorvastatine, simvastatine en pra-
vastatine).

Contra-indicaties

— Zwangerschap (zie rubriek
“Zwangerschap”).
— Leveraandoeningen.

Ongewenste effecten

— Myalgieén, met of zonder verho-
ging van het creatinekinase (CK),
kunnen optreden, met risico van
rhabdomyolyse. Dit risico verhoogt
bij associatie met bepaalde andere
geneesmiddelen (zie rubriek “Interac-
ties”).

— Matige stijging van de transamina-
sen, zelden hepatitis.

— Centrale effecten (slaap- en con-
centratiestoornissen), polyneuritis.

— Erectiestoornissen.

Zwangerschap

— De statines zijn gecontra-indi-
ceerd tijdens de zwangerschap,
gezien de mogelijke interferentie
met de foetale steroidsynthese en
onvoldoende bewijs van onschade-
lijkheid.

Bijzondere voorzorgen

— Aandacht voor klachten die kun-
nen wijzen op spieraantasting: bij
symptomen de CK-spiegels bepalen
en behandeling stoppen wanneer de
CK-spiegels meer dan 5 keer de
bovengrens van de normaalwaarden
bedragen [zie Folia september 2001
en juli 2002].

Interacties

— Toename van het risico van rhab-
domyolyse bij gelijktijdig gebruik van
de statines met ciclosporine, fibraten,
nicotinezuur en mogelijk ezetimibe.

— Stijgen van de plasmaconcentratie
van atorvastatine en simvastatine bij
gelijktijdig gebruik van CYP3A4-inhi-
bitoren, en van fluvastatine bij gelijk-
tijdig gebruik van CYP2C9-inhibitoren
(zie tabel in Inleiding).

— Mogelijke potentialisering van het
effect van vitamine K-antagonisten
door sommige statines (vooral flu-
vastatine).

Posologie

— Men start met een lage dosis die
na een 4-tal weken kan worden
opgedreven.

— De statines worden bij voorkeur ‘s
avonds gegeven, gezien de choleste-
rolsynthese vooral ‘s nachts gebeurt.
Voor atorvastatine en rosuvastatine is
dit wegens de lange werkingsduur
waarschijnlijk minder belangrijk.

Atorvastatine

Posol. 10 mg, eventueel opdrijven tot
80 mg p.d. in 1 gift

LIPITOR (Pfizer)
atorvastatine

compr.
28 x 10 mg R/ dlbl'o  3461€
84 x 10 mg R/albl'o  77,81€
28 x 20 mg R/albl o 49,11 €
84 x 20 mg R/ dlbl'o 116,34 €
10 x 40 mg R/ 36,29 €
84 x 40 mg R/ dlbl' o 191,04 €
98 x 80 mg R/ dlbl' © 221,24 €
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Fluvastatine

Posol. 40 mg, eventueel opdrijven tot
80 mg p.d. in 2 giften (of in 1 gift voor
vertraagde vrijstelling)

LESCOL (Novartis Pharma)
fluvastatine

caps.
28 x 40 mg R/ alBlbl' © 29,10 €
98 x 40 mg R/ alolol' o 64,28 €
compr. Exel (vertraagde vrijst.%
28 x 80 mg R/ albl'  © 37,66 €
98 x 80 mg R/ albl'  © 89,16 €
Pravastatine

Posol. 10 a 20 mg, eventueel opdrij-
ven tot 40 mg p.d. in 1 gift

DOC PRAVASTATINE (Docpharma)
pravastatine

compr.
28 x 20 mg R/albe 1540 €
98 x 20 mg R/dlbe 36,06 €
28 x 40 mg R/dlbe 24,64 €
98 x 40 mg R/dlbe 52,38 €

PRAREDUCT (Sankyo)

pravastatine

compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/ dlb & 15,40 €
98 x 20 mg R/albe 36,06 €
28 x 40 mg R/albe 2464 €
98 x 40 mg R/dlbe 52,38 €

PRAVASINE (Bristol-Myers Squibb)

pravastatine
compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/ dlbl'e 29,55 €
98 x 20 mg R/dlbl'e 6555 €
compr.
28 x 40 mg R/ albl'e 41,17 €
98 x 40 mg R/ dlbl'e  99,35€

PRAVASTATINE EG (Eurogenerics)

pravastatine
compr. (deelb.)

28 x 20 mg R/albe  1535€
98 x 20 mg R/albe 36,00 €
28 x 40 mg R/dlbe 24,59 €
98 x 40 mg R/dlbe 49,36 €

PRAVASTATINE MYLAN  (Mylan)

pravastatine

compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/ alb & 15,40 €
98 x 20 mg R/dlbe 36,06 €
28 x 40 mg R/albe 24,64 €
98 x 40 mg R/dlbe 52,38 €

PRAVASTATINE SANDOZ (Sandoz)

pravastatine

compr. (deelb.)
30 x 20 mg R/ dlb & 16,88 €
98 x 20 mg R/dlbe 3563 €
30 x 30 mg R/ alb & 23,26 €

100 x 30 mg R/ alb & 47,11 €
30 x 40 mg R/ alb & 26,07 €
98 x 40 mg R/ dlb & 51,36 €

PRAVASTATINE TEVA (Teva)

pravastatine
compr.
28 x 20 mg R/albe 10,47 €
98 x 20 mg R/albe 23,38 €
28 x 40 mg R/albe 1847 €
98 x 40 mg R/dlbe 39,97 €
Rosuvastatine

Posol. 5 a 10 mg, eventueel opdrijven
tot 20 mg p.d. in 1 gift

CRESTOR (AstraZeneca)
rosuvastatine

compr.
28 x 5 mg R/ a8l © 28,01 €
28 x 10 mg R/ albl' © 34,61 €
98 x 10 mg R/ albl' © 87,44 €
28 x 20 mg R/ albl' © 49,11 €
98 x 20 mg R/ albl' © 134,09 €
28 x 40 mg R/ albl' © 80,76 €
98 x 40 mg R/ bl © 208,74 €

Simvastatine

Posol. 5 a 10 mg, eventueel opdrijven
tot 40 mg p.d. in 1 gift

CHOLEMED (3DDD)

simvastatine
compr. (deelb.)

28 x 20 mg R/dlbe  928€
84 x 20 mg R/dlbe 2227€
28 x 40 mg R/albe 12,37 €
98 x 40 mg R/dlbe 30,97 €
DOC SIMVASTATINE (Docpharma)
simvastatine
compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/ alb & 9,28 €
84 x 20 mg R/ albe 22,27 €
56 x 40 mg R/albe 19,80 €
98 x 40 mg R/dlbe 30,97 €
SIMVAFOUR (Fournier)
simvastatine
compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/ alb & 9,28 €
98 x 20 mg R/dlbe 2578 €
compr.
28 x 40 mg R/dlbe 12,37 €
98 x 40 mg R/dlbe 30,97 €
SIMVASTAMED (Ranbaxy)
simvastatine
compr.
84 x 20 mg R/dlbe 22,27 €
98 x 40 mg R/dlbe 30,97 €
SIMVASTATINE EG (Eurogenerics)
simvastatine
compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/albe 8,90 €
84 x 20 mg R/albe 17,26 €
28 x 40 mg R/albe 11,86 €
98 x 40 mg R/dlbe 23,98 €
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SIMVASTATINE MYLAN  (Mylan)

simvastatine
compr. (deelb.)

30 x 20 mg R/albe 9,94 €
100 x 20 mg R/albe 26,09 €
30 x 40 mg R/albe 13,25€
100 x 40 mg R/dlbe 31,39 €
SIMVASTATINE-RATIOPHARM  (Ratiopharm)
simvastatine
compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/albe 928€
98 x 20 mg R/dlbe 2578 €
28 x 40 mg R/albe 1237 €
98 x 40 mg R/dlbe 30,97 €
SIMVASTATINE SANDOZ (Sandoz)
simvastatine
compr. (deelb.)
30 x 20 mg R/albe 9,94 €
100 x 20 mg R/albe 26,09 €
30 x 40 mg R/albe 13,25€
100 x 40 mg R/dlbe 31,39 €
30 x 80 mg R/'b & 3850€
100 x 80 mg R/'b & 7863¢€
SIMVASTATINE TEVA (Teva)
simvastatine
compr.
30 x 20 mg R/dlbe 9,94 €
100 x 20 mg R/dlbe 26,09 €
30 x 40 mg R/albe 1325 €
100 x 40 mg R/dlbe 31,39 €
30 x 80 mg R/'b & 3883¢€
100 x 80 mg R/'b & 7863¢€
ZOCOR (MSD)
simvastatine
compr.
28 x 20 mg R/dlbe 9,28 €
84 x 20 mg R/dlbe 22,27 €
28 x 40 mg R/albe 1237 €
98 x 40 mg R/dlbe 30,97 €

1.11.5. EZETIMIBE

Ezetimibe inhibeert selectief de intes-
tinale resorptie van cholesterol. Er is
geen bewezen effect op de morbidi-
teit of de mortaliteit.

Indicaties

— In monotherapie bij patiénten bij
wie medicamenteuze behandeling
van de hypercholesterolemie aange-
wezen is en statines niet worden
verdragen.

— In associatie met een statine bij
patiénten waarbij met het statine
onvoldoende daling van de choleste-
rolemie wordt bekomen.

Ongewenste effecten

— Hoofdpijn.
— Gastro-intestinale last.
— Levertoxiciteit.

— Gevallen van myalgie en rhabdom-
yolyse zijn gerapporteerd, al of niet in
associatie met een statine [zie Folia
april 2005].

Interacties

— Mogelijk verhoogd risico van spier-
toxiciteit bij gelijktijdig gebruik van
een statine.

EZETROL (MSD / Schering-Plough)

ezetimibe
compr.
98 x 10 mg

Posol. 10 mg p.d. in 1 gift

R/ A1 © 138,56 €

1.11.6. OMEGA-3-VETZUREN

Indicaties

— De specialiteit op basis van ome-
ga-3 vetzuren wordt voorgesteld als
aanvullende behandeling in de secun-
daire preventie van myocardinfarct en
in bepaalde vormen van hypertrigly-
ceridemie.

— Er is geen bewezen effect op de
mortaliteit.

Ongewenste effecten

— Vooral gastro-intestinale stoornis-
sen, matige verhoging van de lever-
transaminasen.

— Zelden huidproblemen en bloedin-
gen.

— Verhoging van het LDL-cholesterol
bij sommige patiénten met hypertri-
glyceridemie.

— Verstoring van de glykemieregeling
bij patiénten met type 2-diabetes bij
hoge doses.

Interacties

— Mogelijke potentialisering van het
effect van vitamine K-antagonisten.

OMACOR (Solvay)

veresterde omega-3 vetzuren
caps.

28x 1g R/
Posol.
- sec. prev. myocardinf. : 1 g p.d. in 1 gift
- hypertriglyceridemie : 2 g, eventueel opdrijven
tot 4 g p.d. in 1 gift

32,46 €
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1.11.7. COMBINATIEPREPARATEN

Plaatsbepaling

— Het is niet bewezen dat er door
toevoegen van ezetimibe aan een
statine een betere cardiovasculaire
preventie is in termen van morbiteit
en mortaliteit.

Indicaties

— Hypercholesterolemie bij patiénten
waarbij met een statine onvoldoende
daling van de cholesterolemie wordt
bekomen.

Contra-indicaties, ongewenste ef-
fecten, interacties en bijzondere
voorzorgen

— Deze van de verschillende be-
standdelen.

— Het associéren van deze twee
substanties verhoogt het risico van
spiertoxiciteit.

INEGY (MSD)

ezetimibe 10 mg
simvastatine 20 mg
compr. 98

ezetimibe 10 mg
simvastatine 40 mg
compr. 98
ezetimibe 10 mg
simvastatine 80 mg
compr. 98 R/ alb! o 208,36 €
Posol. 1 compr. 10/20, eventueel opdrijven tot 1
compr. 10/80 p.d. in 1 gift

R/ alB! o 170,77 €

R/ B! © 197,62 €
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2. Gastro-intestinaal stelsel

. Middelen bij maag- en duodenumpathologie
. Spasmolytica

. Middelen voor lever, gal en pancreas

. Anti-emetica

. Laxativa

. Antidiarreica

. Middelen bij inflammatoir darmlijden
. Darmantiseptica

. Middelen bij hemorroiden
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2.1. Middelen bij maag- en duodenumpathologie

In dit hoofdstuk worden besproken:

— inhibitoren van de maagzuursecretie
— antacida

— varia.

Plaatsbepaling

— Zie Transparantiefiche “Maagklachten”.
— Ulcus pepticum
* Naast de inhibitoren van de maagzuursecretie vormt een anti-infectieuze
behandeling de basis van de behandeling van het ulcus pepticum.
 Bij meer dan 70% van de patiénten met maagulcus en bij meer dan 90% van
de patiénten met duodenumulcus wordt Helicobacter pylori (H. pylori)
aangetroffen. Bij deze patiénten tracht men H. pylori uit te roeien om
recidieven te voorkomen, en zo de noodzaak van een onderhoudsbehandeling
te vermijden.
¢ Eradicatie van H. pylori kan gebeuren met volgende antibacteriéle middelen:
amoxicilline, clarithromycine, nitro-imidazolen zoals metronidazol, en doxycy-
cline. Associéren van antibacteriéle middelen aan een protonpompinhibitor
gedurende 7 a 10 dagen leidt tot uitroeien van H. pylori in 60 tot 90 % van de
gevallen. Gebruik van minstens twee antibacteriéle middelen verhoogt de kans
op eradicatie en vermindert de kans op resistentie. Resistentie wordt
frequenter gezien met metronidazol of clarithromycine dan met amoxicilline
of doxycycline.
* Bij de keuze van het behandelingsschema voor eradicatie moet men rekening
houden met de contra-indicaties, ongewenste effecten en de toenemende
bacteriéle resistentie.
¢ \olgend behandelingsschema, bestaande uit een combinatie van drie
geneesmiddelen, kan worden aanbevolen:
Tweemaal per dag gedurende 7 a 10 dagen:
— een protonpompinhibitor (esomeprazol 20 mg, lansoprazol 30 mg,
omeprazol 20 mg, pantoprazol 40 mg of rabeprazol 20 mg) véér de maaltijd
— amoxicilline 1 g of, in geval van allergie aan amoxicilline, metronidazol
500 mg
— clarithromycine 500 mg.
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¢ Bij niet-gecompliceerd duodenumulcus is deze behandeling voldoende om
H. pylori te eradiceren en het ulcer te behandelen. Bij maagulcus wordt de
behandeling met de protonpompinhibitor nadien dikwijls nog gedurende twee
maanden voortgezet. Men kan, 4 a 6 weken na de behandeling, de eradicatie
van H. pylori bevestigen door een ureumademtest of door maagbiopsie.
* Bij niet aanslaan van de behandeling kan een schema met langere
behandelingsduur en hogere doses van de protonpompinhibitor en van de
antibacteriéle middelen aangewezen zijn. Stoppen met roken verhoogt de
slaagkans van de behandeling.
e Het nut van eradicatie van H. pylori bij andere aandoeningen dan ulcus, bv.
functionele (niet-ulcus) dyspepsie, staat niet vast.
® Bij patiénten met risico van ulcus bij gebruik van NSAID’s kunnen ter
preventie van de gastro-intestinale ongewenste effecten van NSAID’s,
protonpompinhibitoren of misoprostol gegeven worden. Sommige studies
suggereren dat eradicatie van H. pylori vooraleer een behandeling met een
NSAID gestart wordt, het risico van ulceratie vermindert.

— QOesofageale reflux
e Zie conclusies van de Consensusvergadering van 15 mei 2003 (via www.riziv.
fgov.be).
* De medicamenteuze aanpak van refluxziekte verschilt naargelang de ernst
van de klachten, en de letsels gevonden bij endoscopie.
 Bij weinig uitgesproken symptomen zullen dikwijls antacida volstaan.
* Bij meer uitgesproken symptomen of wanneer er endoscopisch geen ernstige
letsels zijn [Los Angeles graad O (geen letsel), of A of B (lichte letsels)] kan men
kiezen voor een “step-up”-methode (antacida; indien geen beterschap H,-
antihistaminica; indien nog niet beter protonpompinhibitoren eerst in halve
dosis, dan in volle dosis), een “step-down”-methode (beginnen met volle dosis
protonpompinhibitoren) of een “step-in”-methode (d.w.z. intermitterend). Bij
afwezigheid van een letsel (graad O) of aanwezigheid van lichte letsels (graad A
of B) is het therapeutisch doel uitsluitend een goede symptoomcontrole.
¢ Bij ernstige endoscopische letsels (graad C of D) geeft men onmiddellijk
protonpompinhibitoren, en is onderhoudsbehandeling nodig, ook al heeft de
patiént geen refluxklachten meer.
® Er zijn waarschijnlijk geen verschillen in doeltreffendheid tussen de H,-
antihistaminica onderling of tussen de protonpompinhibitoren onderling.
e De gastroprokinetica metoclopramide en domperidon hebben hier slechts
een twijfelachtig effect; gebruik van cisapride wordt wegens de ongewenste
effecten afgeraden (zie 2.4.1.2.) .
¢ Refluxoesofagitis is geen indicatie voor eradicatie van H. pylori.

Interacties

— Gewijzigde resorptie van andere geneesmiddelen door verandering van de
pH van de maag (bv. verminderde resorptie van itraconazol of van ijzer).

Bijzondere voorzorgen

— Gebruik van maagzuursecretie-inhibitoren kan bij maligniteit de pijn
verminderen en op die manier de diagnose uitstellen. Vo66r de start van een
dergelijke behandeling en later moet men zich dan ook afvragen of het bestaan
van een maligniteit moet opgespoord worden.
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2.1.1. MAAGZUURSECRETIE-INHI-
BITOREN

2.1.1.1. Hy-antihistaminica

Indicaties

— Gastroduodenaal ulcus. Na eradi-
catie van H. pylori heeft een onder-
houdsbehandeling om recidieven te
voorkomen, geen zin.

— Refluxsymptomen en refluxoeso-
fagitis. De H,-antihistaminica hebben
bij ernstige oesofagitis slechts een
beperkte doeltreffendheid.

— Preventie van stressulcera na be-
paalde heelkundige ingrepen en bij
sommige ernstige aandoeningen.

— Dyspepsie, gastritis en reflux-
symptomen (pyrosis) zonder bekende
etiologie. Een empirische behandeling
met H,-antihistaminica kan aangewe-
zen zijn, dikwijls na falen van een
proeftherapie met antacida.

Contra-indicaties

— Atrofische gastritis aangezien de
achloorhydrie nog versterkt wordt.

Ongewenste effecten

— Hoofdpijn.

— Moeheid (vooral met cimetidine).
— Huideruptie.

— Spierpijn.

— Interstitiéle nefritis, gestoorde le-
vertesten en hepatitis (zelden).

— Reversibele gynaecomastie, al dan
niet geassocieerd aan hyperprolacti-
nemie, vooral bij langdurige behande-
ling met cimetidine.

— Impotentie met cimetidine, zelden
met de andere H,-antihistaminica.

— Bradycardie en hypotensie bij in-
traveneuze toediening.

Interacties

— Zie ook 2.1.

— Cimetidine: inhibitie van verschil-
lende CYP-iso-enzymen, met vertra-
gen van de hepatische biotransforma-
tie van meerdere geneesmiddelen,
bijvoorbeeld de vitamine K-antago-
nisten, sommige benzodiazepines,
sommige [-blokkers, fenytoine en
theofylline (zie tabel in Inleiding).

— Overige Hs-antihistaminica: geen
klinisch relevante inhibitie van de
afbraak van andere geneesmiddelen.

Bijzondere voorzorgen

— Zie 2.1.

— Bij nierinsufficiéntie dienen de do-
ses van de Hy-antihistaminica ge-
reduceerd te worden.

— Het natriumgehalte van bruispre-
paraten (comprimés, poeders, granu-
laten) kan problemen geven bij pa-
tiénten op streng zoutarm dieet.

Cimetidine

Posol.
gastroduodenaal ulcus
800 mg 's avonds gedurende 4 a 8
weken
refluxoesofagitis
800 mg 's avonds of 1,6 g p.d. in
2 giften gedurende 8 a 12 weken
refluxsymptomen
200 mg tot 4 x p.d. gedurende max.
2 weken

CIMETIDINE EG (Eurogenerics)
cimetidine
compr.
20 x 200 mg R/
100 x 200 mg R/ice 1
56 x 400 mg R/ce 1
28 x 800 mg R/ce 1
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CIMETIDINE SANDOZ (Sandoz)
cimetidine
bruiscompr.
20 x 200 mg R/
60 x 400 mg R/ce
30 x 800 mg R/ ce
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CIMETIDINE TEVA (Teva)
cimetidine
compr.
20 x 200 mg
50 x 200 mg
56 x 400 mg
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DOCCIMETI (Docpharma)
cimetidine
compr. (deelb.)
20 x 200 mg R/
56 x 400 mg R/ce
compr.
28 x 800 mg

6,67 €
20,90 €

R/ce 20,90 €

NUARDIN (Tramedico)
cimetidine
bruiscompr.

20 x 200 mg
60 x 200 mg

12,10 €
32,22 €

23
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Ranitidine

Posol. per os:
gastroduodenaal ulcus
300 mg p.d. in 2 giften (of in 1 gift
's avonds bij duodenaal ulcus) ge-
durende 4 a 8 weken
refluxoesofagitis
300 mg 's avonds of in 2 giften
gedurende 8 a 12 weken
refluxsymptomen
300 mg p.d. in 2 giften

DOCRANITI (Docpharma)

ranitidine
compr.
20 x 75 mg 7,89 €
28 x 150 mg R/ce 5,63 €
56 x 150 mg R/ce 9,30 €
112 x 150 mg R/ce 16,08 €
28 x 300 mg R/ce 8,27 €
56 x 300 mg R/ce 10,85€
GASTRAN (Socobom)
ranitidine
compr.
56 x 150 mg R/ce 9,30 €
56 x 300 mg R/'ce 10,85€
RANITIDINE EG (Eurogenerics)
ranitidine
compr.
56 x 150 mg R/ce 8,93 €
112 x 150 mg R/ce 1245€
28 x 300 mg R/ ce& 7,93 €
56 x 300 mg R/ ce 8,39 €
RANITIDINE MYLAN (Mylan)
ranitidine
compr.
100 x 150 mg R/'ce 1236€
100 x 300 mg R/'ce 1737 €
RANITIDINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)
ranitidine
compr. (deelb.)
56 x 150 mg R/ce 9,30 €
112 x 150 mg R/'ce 16,08 €
28 x 300 mg R/ce 8,27 €
56 x 300 mg R/ce 10,85€
RANITIDINE SANDOZ (Sandoz)
ranitidine
compr.
30 x 150 mg R/ce 5,51 €
60 x 150 mg R/ce 8,94 €
120 x 150 mg R/ce 16,81 €
30 x 300 mg R/ice 8,66 €
60 x 300 mg Rice 1142€
90 x 300 mg Rice 1724€
RANITIDINE TEVA (Teva)
ranitidine
bruiscompr.
60 x 150 mg R/ ce 21,56 €
120 x 150 mg R/'ce 29,16 €
30 x 300 mg R/ce 2156 €
60 x 300 mg R/'ce 29,16 €

RANITIMED (Ranbaxy)

ranitidine
compr.
112 x 150 mg R/ce 16,08 €
56 x 300 mg R/ce 10,85 €
ZANTAC (GSK)
ranitidine
bruiscompr. Soluble
28 x 150 mg R/ ce 10,31 €
56 x 150 mg R/ce 20,66 €
112 x 150 mg R/ce 3430€
28 x 300 mg R/ce 20,66 €
56 x 300 mg R/ce 3430€
compr.
28 x 150 mg R/ ce 5,63 €
56 x 150 mg R/ce 9,30 €
112 x 150 mg R/ ce 16,08 €
28 x 300 mg R/ce 8,27 €
56 x 300 mg R/'ce 10,85€
sir.
2x280ml 75mg/5ml R/ ce 20,66 €
amp. i.v.
5 x 50 mg/2 ml R/bo 6,61 €

2.1.1.2. Protonpompinhibitoren

Indicaties

— Gastroduodenale ulcera; na eradi-
catie van H. pylori heeft onderhouds-
behandeling om recidieven te voor-
komen, geen zin.

— Preventie van ulcera bij toediening
van niet-steroidale anti-inflammatoire
middelen bij risicopatiénten (zie 5.2.).
— Refluxsymptomen en refluxoeso-
fagitis.

— Syndroom van Zollinger-Ellison.

— Dyspepsie en gastritis die niet op
reflux berusten zijn geen indicaties.

Contra-indicaties

— Atrofische gastritis aangezien de
achloorhydrie nog versterkt wordt.

Ongewenste effecten

— Nausea.

— Diarree.

— Hoofdpijn.

— Huiderupties.

— Interstitiéle nefritis [zie Folia maart
2007).

— Verhoogd risico van gastro-intesti-
nale infecties en reizigersdiarree.

Interacties

— Zie ook 2.1.

— Inhibitie van CYP2C19 door
omeprazol en esomeprazol (de S-iso-
meer van omeprazol), met vertragen
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van de afbraak van geneesmiddelen
die door CYP2C19 worden afgebro-
ken (zie tabel in Inleiding). Met de
andere protonpompinhibitoren lijkt het

risico van deze interactie gering.

Bijzondere voorzorgen
— Zie 2.1.

Esomeprazol

Posol. per os:

refluxoesofagitis

- behandeling: 40 mg p.d. in 1 gift
gedurende 4 (eventueel 8) weken

- preventie van recidieven: 20 mg p.d.
in 1 gift

refluxsymptomen
20 mg p.d. in 1 gift gedurende 4
weken en wanneer nodig

eradicatie H. pylori (in associatie met

antibacteriéle middelen)
40 mg p.d. in 2 giften gedurende
minstens 1 week

ulcera door NSAID’s

- behandeling: 20 mg p.d. in 1 gift
gedurende 4 (eventueel 8) weken

- preventie bij risicopatiénten: 20 mg
p.d. in 1 gift

NEXIAM (AstraZeneca)

esomeprazol
compr. (maagsapresist.)
14 x 20 mg R/Ble 1681€
28 x 20 mg R/Ble 2982¢€
56 x 20 mg R/Ble 50,17 €
14 x 40 mg R/ 43,53 €
28 x 40 mg R/Ble 37,80€
flacon i.v. - inf.
10 x 40 mg poeder H.G.
Lansoprazol
Posol.
maagulcus

30 mg p.d. in 1 gift gedurende 4
(eventueel 8) weken
duodenaal ulcus
30 mg p.d. in 1 gift gedurende 2
(eventueel 4) weken
refluxoesofagitis
- behandeling: 30 mg p.d. in 1 gift
gedurende 4 (eventueel 8) weken
- preventie van recidieven: 15 (even-
tueel 30) mg p.d. in 1 gift
refluxsymptomen
15 mg p.d. in 1 gift gedurende 4
(eventueel 8) weken
eradicatie H. pylori (in associatie met
antibacteriéle middelen)
60 mg p.d. in 2 giften gedurende
minstens 1 week

DAKAR (Sanofi-Aventis)

lansoprazol
caps. (maagsapresist.)
14 x 15 mg
28 x 15 mg
56 x 15 mg
84 x 15 mg
28 x 30 mg

DOC LANSOPRAZOLE (Docpharma)

lansoprazol
caps. (maagsapresist.)
28 x 15 mg
56 x 15 mg
28 x 30 mg
56 x 30 mg

22222
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LANSOPRAZOL APOTEX (Apotex)

lansoprazol
caps. (maagsapresist.)
28 x 15 mg
56 x 15 mg
84 x 15 mg
28 x 30 mg
56 x 30 mg

LANSOPRAZOL SANDOZ (Sandoz)

lansoprazol
caps. (maagsapresist.)
28 x 15 mg
56 x 15 mg
98 x 15 mg
28 x 30 mg
56 x 30 mg
98 x 30 mg

2I2322

LANSOPRAZOLE EG (Eurogenerics)

lansoprazol
caps. (maagsapresist.)
28 x 15 mg
56 x 15 mg
84 x 15 mg
28 x 30 mg
56 x 30 mg
98 x 30 mg

232232

LANSOPRAZOLE MYLAN (Mylan)

lansoprazol
caps. (maagsapresist.)
28 x 15 mg
56 x 15 mg
84 x 15 mg
28 x 30 mg
56 x 30 mg

LANSOPRAZOLE-RATIO (Ratiopharm)

lansoprazol
caps. (maagsapresist.)
14 x 15 mg
28 x 15 mg
56 x 15 mg
100 x 15 mg
14 x 30 mg
28 x 30 mg
56 x 30 mg
100 x 30 mg
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LANSOPRAZOLE TEVA (Teva)

lansoprazol

caps. (maagsapresist.)
28 x 15 mg R/cle 11,31
56 x 15 mg R/bl'e 21,37
98 x 15 mg R/bl'e 29,75
28 x 30 mg R/cl'e 2500
56 x 30 mg R/bl'e 33,88
98 x 30 mg R/bl'e 50,26

Omeprazol

Posol.
maagulcus

20 (eventueel 40) mg p.d. in 1 gift
gedurende 4 (eventueel 8) weken

duodenaal ulcus
20 (eventueel 40) mg p.d. in 1 gift
gedurende 2 (eventueel 4) weken

refluxoesofagitis

- behandeling: 20 (eventueel 40) mg
p.d. in 1 gift gedurende 4 (eventueel
8) weken

- preventie van recidieven: 10 a 20 mg
p.d. in 1 gift

refluxsymptomen

2 a 4 weken

eradicatie H. pylori (in associatie met

antibacteriéle middelen)
40 mg p.d. in 2 giften gedurende
minstens 1 week

ulcera door NSAID’s

- behandeling: 20 mg p.d. in 1 gift
gedurende 4 (eventueel 8) weken

- preventie bij risicopatiénten: 20 mg
p.d. in 1 gift

10 a 20 mg p.d. in 1 gift gedurende

DOCOMEPRA (Docpharma)
omeprazol

caps. (maagsapresist.)
14 x 20 mg R/ 11,99 €
28 x 20 mg R/cl'e 2635€
56 x 20 mg R/bl'e 3583 €

LOGASTRIC (Biothera)

omeprazol

compr. Mups (maagsapresist., d|sp)
56 x 10 mg R/ 33,26 €
56 x 20 mg R/ b‘1 49,93 €
28 x 40 mg R/Ble 5725€

LOSEC (AstraZeneca)

omeprazol

compr. Mups (maagsapresist., dlsp)
28 x 10 mg R/ lae 22,07 €
56 x 10 mg R/ b‘1 31,38 €
28 x 20 mg R/Ble 32,59 €
56 x 20 mg R/Ble 46,65 €
28 x 40 mg R/Ble 5337 €

flacon inf.

5 x 40 mg poeder H.G.

OMEPRAZOL APOTEX (Apotex)

omeprazol

caps. (maagsapresist.)
28 x 10 mg R/cle 1472€
56 x 10 mg R/bl'e 2354€
28 x 20 mg R/cl'e 24,90 €
56 x 20 mg R/bl'e 34,09 €
28 x 40 mg R/bl'e 3844 €
56 x 40 mg R/bl'e 56,27 €

OMEPRAZOLE EG (Eurogenerics)

omeprazol
caps. (maagsapresist.)
14 x 10 mg R/cl'e 920€
28 x 10 mg R/cl'e 1592 €
56 x 10 mg R/bl'e 24,26€
100 x 10 mg R/ bl & 33,60 €
28 x 40 mg R/bl'e 40,76 €
56 x 40 mg R/bl' e 60,10 €
100 x 40 mg R/bl' & 90,60 €
compr. (maagsapresist.)
14 x 20 mg R/cl'e 1556 €
28 x 20 mg R/cl'e 2635€
56 x 20 mg R/bl'e 3583 €
100 x 20 mg R/bl'e 43,60 €
OMEPRAZOLE MYLAN (Mylan)
omeprazol
caps. (maagsapresist.)
28 x 10 mg R/cle 1492€
56 x 10 mg R/bl' e 2546 €
100 x 10 mg R/bl'e 34,00 €
14 x 20 mg R/cl'e 1570 €
28 x 20 mg R/cl'e 2634 €
56 x 20 mg R/bl'e 3568 €
100 x 20 mg R/bl' e 44,00 €
14 x 40 mg R/ 40,78 €
28 x 40 mg R/bl'e 40,58 €
56 x 40 mg R/bl'e 60,00 €
100 x 40 mg R/bl'e 91,00 €
OMEPRAZOLE RANBAXY (Ranbaxy)
omeprazol
caps. (maagsapresist.)
28 x 20 mg R/cl'e 20,15€
56 x 20 mg R/bl'e 2890 €
56 x 40 mg R/bl'e 5580 €

OMEPRAZOLE-RATIOPHARM (Ratiopharm)

omeprazol
caps. (maagsapresist.)
28 x 10 mg R/cl'e 1455€
56 x 10 mg R/bl'e 24,89 €
14 x 20 mg R/cl'e 12,94 €
28 x 20 mg R/cl'e 2491€
56 x 20 mg R/bl'e 34,10€
100 x 20 mg R/bl'e 4546 €
28 x 40 mg R/bl'e 39,96 €
56 x 40 mg R/bl'e 59,01€
100 x 40 mg R/bl'e 91,43 €
OMEPRAZOL SANDOZ (Sandoz)
omeprazol
caps (maagsapresist.)
4x 10 mg R/cl'e 920€
28x 10 mg R/cl'e 1371€
56 x 10 mg R/bl'e 23,50 €
98 x 10 mg R/bl'e 34,91€
14 x 20 mg R/cl'e 1556 €
28 x 20 mg R/cl'e 2485€
56 x 20 mg R/bl'e 32,86¢€
98 x 20 mg R/bl'e 4546 €
14 x 40 mg R/bl'e 27,85€
28 x 40 mg R/bl'e 38,26 €
56 x 40 mg R/bl'e 5590 €
98 x 40 mg R/bl'e 9143 €
flacon i.v.

T
©

10 x 40 mg + 10 ml solv.
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OMEPRAZOL TEVA (Teva)

omeprazol

caps. (maagsapresist.)
28 x 10 mg R/cle 1472€
56 x 10 mg R/bl'e 2356 €
14 x 20 mg R/cl'e 1553 €
28 x 20 mg R/cl'e 2490 €
56 x 20 mg R/bl'e 34,08 €
28 x 40 mg R/bl'e 3844 €
56 x 40 mg R/bl'e 56,28 €

compr. (maagsapresist.)
14 x 20 mg R/cl'e 884€
28 x 20 mg R/cl'e 23,98 €
56 x 20 mg R/bl'e 32,86€

SEDACID (SMB)

omeprazol

compr. (maagsapresist.)
14 x 10 mg R/cl'e 11,04 €
28 x 10 mg R/cl'e 1592 €
56 x 10 mg R/bl'e 21,64 €
14 x 20 mg R/cl'e 1553 €
28 x 20 mg R/cl'e 2025€
56 x 20 mg R/bl'e 29,00 €

100 x 20 mg R/bl'e 41,01 €

Pantoprazol

Posol. per os:
maagulcus
40 (eventueel 80) mg p.d. in 1 gift
gedurende 4 (eventueel 8) weken
duodenaal ulcus
40 (eventueel 80) mg p.d. in 1 gift
gedurende 2 (eventueel 4) weken
refluxoesofagitis
- behandeling: 40 (eventueel 80) mg
p.d. in 1 gift gedurende 4 (eventueel
8) weken
- preventie van recidieven: 20 (even-
tueel 40) mg p.d. in 1 gift
refluxsymptomen
20 mg p.d. in 1 gift gedurende 2 a 4
(eventueel 8) weken
eradicatie H. pylori (in associatie met
antibacteriéle middelen)
80 mg p.d. in 2 giften gedurende
minstens 1 week
preventie van ulcera door NSAID’s bij
risicopatiénten
20 mg p.d. in 1 gift

PANTOZOL (Altana)

pantoprazol
compr. (maagsapresist.)
28 x 20 mg R/bl O 34,70 €
56 x 20 mg R/bl O 50,12 €
28 x 40 mg R/Bl O 54,61€
flacon i.v. - inf.
1 x 40 mg poeder H.G.
ZURCALE (Altana)
pantoprazol
compr. (maagsapresist.)
28 x 20 mg R/Bl o 34,70 €
56 x 20 mg R/l o 50,12 €
28 x 40 mg R/Blo 5461€

flacon i.v. - inf.
1 x 40 mg poeder H.G.

Rabeprazol

Posol.

maagulcus
20 mg p.d. in 1 gift gedurende 4
(eventueel 8) weken

duodenaal ulcus
20 mg p.d. in 1 gift gedurende 4
(eventueel 8) weken

refluxoesofagitis

- behandeling: 20 mg p.d. in 1 gift
gedurende 4 (eventueel 8) weken

- preventie van recidieven: 10 2 20 mg
p.d. in 1 gift

refluxsymptomen
10 mg p.d. in 1 gift gedurende 4
weken

eradicatie H. pylori (in associatie met

antibacteriéle middelen)
40 mg p.d. in 2 giften gedurende
minstens 1 week

PARIET (Janssen-Cilag)

rabeprazol

compr. (maagsapresist.)
28 x 10 mg R/cl'o 28,73 €
56 x 10 mg R/Blo 4541 €
14 x 20 mg R/Blo  31,85€
28 x 20 mg R/Blo 4541 €
56 x 20 mg R/Blo 76,65 €

2.1.1.3. Misoprostol

Misoprostol, een synthetisch analoog
van prostaglandine E;, inhibeert de
maagzuursecretie en beschermt de
gastro-intestinale mucosa.

Indicaties

— Preventie van ulcera bij toediening
van niet-steroidale anti-inflammatoire
farmaca bij risicopatiénten (zie 5.2.).

Contra-indicaties

— Zwangerschap (zie rubriek “Zwan-
gerschap”).

Zwangerschap

— Misoprostol is gecontra-indi-
ceerd gedurende de ganse duur
van de zwangerschap, gezien het
risico van abortus, en het vermoe-
den van teratogeniteit bij behouden
zwangerschap.

Ongewenste effecten
— Diarree.
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Interacties
— Zie 2.1.

Bijzondere voorzorgen

— Zie 2.1.
CYTOTEC (Continental Pharma)
misoprostol
compr. (deelb.)
112 x 0,2 mg R/l o 4357 €

Posol. 0,4 2 0,8 mg p.d. in 2 a 4 giften

2.1.2. ANTACIDA

Plaatsbepaling

— Met de antacida in de gebruikelijke
doses wordt bij ulceraties van oeso-
fagus, maag en duodenum een ver-
mindering van de pijn gezien, maar de
snelheid van genezing wordt waar-
schijnlijk niet beinvioed.

— Het nut van vele associaties van
antacida onderling is niet bewezen.

Indicaties

— Dyspepsie, gastritis.
— Pyrosis.
— Lichte refluxsymptomen.

Ongewenste effecten

— Natriumwaterstofcarbonaat is aan-
wezig in vele associatiepreparaten.
Wanneer regelmatig hoge doses wor-
den ingenomen kan permanente alka-
linisering van de urine optreden: dit
kan de urinaire excretie van andere
geneesmiddelen beinvloeden, en ver-
hoogt het risico van nierstenen. De
maaguitzetting en de flatulentie door
vorming van CO, worden soms slecht
verdragen.

— Calciumcarbonaat kan verant-
woordelijk zijn voor alkalose en ver-
hoogde calciurie. De calciumzouten
die in de darm worden gevormd,
kunnen aanleiding geven tot obstipa-
tie.

— Magnesiumhydroxide werkt laxe-
rend. Bij nierinsufficiéntie kan magne-
siumretentie optreden, gekarakteri-
seerd door neuromusculaire of
cardiovasculaire afwijkingen.

— Algeldraat (aluminiumhydroxide)
kan in de darm aanleiding geven tot
vorming van onoplosbare aluminium-
fosfaten, met risico van hypofosfate-
mie en osteomalacie. Niettegen-

staande de geringe resorptie kan bij
nierinsufficiéntie toch accumulatie van
aluminium optreden, met encefalopa-
thie, osteodystrofie en anemie. Alumi-
nium kan obstipatie geven.

Interacties

— Gewijzigde resorptie van andere
geneesmiddelen ofwel door verande-
ring van de pH van de maag (bv.
verminderde resorptie van itraconazol
of ijzer) ofwel door vorming van niet-
resorbeerbare complexen (bijvoor-
beeld met de tetracyclines, digoxine).
Een tijdsinterval van 1 a 2 uur tussen
inname van een antacidum en andere
geneesmiddelen is aangewezen.

— Met natriumwaterstofcarbonaat
beinvloeding van de urinaire excretie
van andere geneesmiddelen door
alkalinisatie van de urine.

Bijzondere voorzorgen

— De inname van natrium bij toedie-
ning van natriumwaterstofcarbonaat
kan problemen geven bij patiénten
op streng zoutarm dieet.

Posologie

— De hier vermelde producten wor-
den in principe meerdere malen per
dag ingenomen, o.a. in functie van de
last.

ALUCID (Labima)
aluminiumdihydroxyaminoacetaat 25 mg
calciumcarbonaat 50 mg
magnesiumtrisilicaat 50 mg
natriumwaterstofcarbonaat 25 mg

zuigcompr. 40 419 €
GASTRICALM (OJG)
magaldraat
kauw- of zuigcompr.
50 x 400 mg 6,10 €

Andere benaming(en): Riopan

GASTRIPHAR (Teva)

calciumcarbonaat 80 mg

natriumalginaat 250 mg

natriumwaterstofcarbonaat 133,5 mg/5 ml

susp. 200 ml 4,55 €
500 ml 8,30 €

Andere benaming(en): Gaviscon
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GAVISCON (Reckitt Benckiser)
calciumcarbonaat 80 mg
natriumalginaat 250 mg
natriumwaterstofcarbonaat 133,5 mg

kauwcompr. Citroen 48 8,78 €
kauwcompr. Munt 24 5,49 €
48 8,78 €

algeldraat 100 mg

alginezuur 0,5 g

natriumwaterstofcarbonaat 170 mg/g

poeder 50 g 9,40 €
natriumalginaat 250 m
natriumwaterstofcarbonaat 133,5 mg/5 ml

susp. 200 ml 711 €
500 ml 14,22 €
susp. Munt 200 ml 711 €
kaliumwaterstofcarbonaat 100 mg
natriumalginaat 500 mg/5 ml
susp. Advance 200 ml 8,35 €
500 ml 16,69 €
susp. Advance Munt
20 x 10 ml 9,95 €
Andere benaming(en): Gastriphar
MAALOX (Sanofi-Aventis)
algeldraat 200 mg
magnesiumhydroxide 400 mg
kauw- of zuigcompr. 40 415 €
100 8,45 €
algeldraat 400 mg
magnesiumhydroxide 600 mg
kauw- of zuigcompr. Forte 40 7,45 €

algeldraat 110 mg
magnesiumhydroxide 190 mg/5 ml
susp. 355 ml 7,49 €

susp. (zakjes) 20 x 10 ml 6,75 €
algeldraat 450 mg

magnesiumhydroxide 300 mg/5 ml

susp. Forte 355 ml 12,15 €

susp. Forte (zakjes) 20 x 10 ml 9,29 €
Andere benaming(en): Maglid

MAGLID (Melisana)
algeldraat 200 mg
magnesiumhydroxide 200 mg
kauw- of zuigcompr. 48
Andere benaming(en): Maalox

4,50 €

MAGNESIE PLUS (Omega)

calciumcarbonaat 460 mg
magnesiumcarbonaat 136 mg
natriumwaterstofcarbonaat 65 mg
zuigcompr. 40

80

NEUTROSES (Pharmethic)
calciumcarbonaat 160 mg
kaolien 30 mg
magnesiumcarbonaat 114 mg
magnesiumtrisilicaat 20 mg

kauwcompr. 42 4,02 €

RENNIE (Roche / Bayer)

calciumcarbonaat 680 mg

magnesiumcarbonaat 80 mg

zuigcompr. zonder suiker 48
96

calciumcarbonaat 600 mg
natriumalginaat 150 mg
magnesiumcarbonaat 70 mg/5 ml

susp. Algin Liquid 180 ml 6,60 €

RESTOFIT (Sterop)
calciumcarbonaat 388 mg
kaolien 466 mg
magnesiumhydroxide 543 mg/10 g
poeder (zakjes)

30x 10g 18,80 €

RIOPAN (Altana)
magaldraat
susp. (zakjes)
20 x 800 mg/10 ml
Andere benaming(en): Gastricalm

8,40 €

SYNGEL (Will-Pharma)

aluminiumhydroxide en magnesiumcarbonaat
co-praecip. 125 mg

lidocaine 12,5 mg

magnesiumhydroxide 200 mg
magnesiumtrisilicaat 125 mg/5 ml

susp. 300 ml 11,01 €

2.1.3. VARIA

Indicaties

— Sucralfaat. De plaats van dit mid-
del bij gastroduodenaal ulcus is on-
duidelijk. Onderhoudsbehandeling
met dit middel is niet aangewezen.
Het middel kan gebruikt worden ter
preventie van stress-ulcera bij risico-
patiénten op een intensivecareafde-
ling.

— Dimeticon en simeticon kunnen
gebruikt worden bij symptomen te
wijten aan een overmaat aan darm-
gassen. De associaties van dimeticon
en antacida hebben geen zin.

— Carboxymethylcellulose wordt ge-
bruikt bij de symptomatische behan-
deling van braken bij de zuigeling.

Contra-indicaties

— Sucralfaat: ernstige nierinsufficién-
tie.

Ongewenste effecten

— Sucralfaat: obstipatie, alumini-
umopstapeling bij nierinsufficiéntie.

Interacties

— Sucralfaat: verminderde resorptie
van geneesmiddelen zoals fenytoine,
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tetracyclines en warfarine, door ad-
sorptie. Een interval van twee uur
tussen inname van sucralfaat en
andere geneesmiddelen is aangewe-
zen.

— Gezien het effect van sucralfaat
grotendeels verloren gaat wanneer
het milieu niet zuur is, mag men geen
antacida of inhibitoren van de maag-
zuursecretie terzelfdertijd toedienen.

Posologie

— Voor de hieronder vermelde mid-
delen wordt geen posologie gegeven,
gezien de twijfel over hun doeltref-
fendheid en plaats in de therapie.

GELILACT (Lagepha)
natriumcarboxymethylcellulose

poeder
60 g 3,59 €

IMONOGAS (Janssen-Cilag)

simeticon
caps.

30 x 240 mg 8,15 €

KESTOMATINE (Sanofi-Aventis)
algeldraat 500 mg
simeticon 250 mg
kauw- of zuigcompr. (deelb.)
16 3,49 €

SILI-MET-SAN (Therabel)
pantothenaat 50 mg
dimeticon 40 mg

kauwcompr. (deelb.) 60 6,67 €

ULCOGANT (Merck)

sucralfaat
compr. (deelb.)

100x 1g R/Blo 2653 €
gran. (zakjes)

100x 1g R/Blo 2653 €
susp.

250 ml 1 g/5ml R/ 13,89 €
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2.2. Spasmolytica

De spasmolytica voorgesteld voor behandeling van mictiestoornissen worden
besproken in 3. Urogenitaal stelsel. De associatie die een spasmolyticum en een
pyrazolonderivaat bevat, wordt besproken in 5.7.5.

Plaatsbepaling

— De juiste plaats van deze producten is onduidelijk. Ze kunnen kortdurend als
symptomatische behandeling gebruikt worden. Deze producten hebben geen
indicaties bij aandoeningen van oesofagus en maag.

— De musculotrope spasmolytica werken direct in op de gladde spiercel, met
weinig anticholinerge effecten. Butylhyoscinebromide (syn. butylscopolamine,
scopolamine butylhydrobromide) heeft anticholinerge effecten.

Indicaties
— Spastische pijntoestanden zoals bij prikkelbare-darmsyndroom.
— Nierkoliek is geen indicatie [zie Folia november 2003].

Contra-indicaties

— Butylhyoscinebromide: de contra-indicaties van de anticholinergica (pros-
taathypertrofie, gesloten-hoekglaucoom, gastro-oesofageale reflux, pylorusste-
nose, intestinale atonie, tachycardie).

Ongewenste effecten

— Gastro-intestinale last (bv. nausea) en allergische reacties zoals exantheem of
urticaria.

— Butylhyoscinebromide: de klassieke anticholinerge ongewenste effecten
(monddroogte, nausea, obstipatie, mydriase en accommodatiestoornissen,
urineretentie, tachycardie, ritmestoornissen, verwardheid en agitatie).

Interacties
— Butylhyoscinebromide: tegengaan van het effect van prokinetica (alizapride,
cisapride, domperidon, metoclopramide).

Alverine DUSPATALIN (Solvay)
mebeverine
Posol. 120 2360 mg p.d. in 1 a caps. Retard (vertraagde vrijst.)
3 giften 60 x 200 mg R/ 21,74 €
compr.
40 x 135 m cx © 7,86
SPASMINE  (Norgine) 120 x 135 mS xO 1652 E
alverine
caps. MEBEVERINE EG (Eurogenerics)
40 x 60 mg 12,13 € mebeverine
caps. Forte compr. (maagsapresist.)
40 x 120 mg 19,82 € 40 x 135 mg cxe& 551€
. 120 x 135 mg cxe 11,56 €
Butylhyoscine
- Otilonium
Posol. tot 60 mg p.d. in meerdere
giften Posol. 80 a 120 mg p.d. in 2 a 3 giften
BUSCOPAN (Boehringer Ingelheim) SPASMOMEN  (Menarini)
butylhyoscine otilonium
compr. compr.
50 x 10 mg 7,16 € 30 x 40 mg R/cxo 10,62 €
supp. 60 x 40 mg R/cxo 16,97 €
6 x 10 mg 3,22 € ) )
amp. i.m. - i.v. - s.c. Combinatiepreparaten
6 x 20 mg/1 ml 3,95 €
SPASFON (Therabel)
Mebeverine floroglucinol 80 mg
trimethylfloroglucinol 80 mg
Posol. 400 a 800 mg p.d. in 3 giften (of compr. 30 4,07 €

2 giften voor Retard) Posol. —
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2.3. Middelen voor lever, gal en pancreas

In dit hoofdstuk worden achtereenvolgens besproken:

— ursodesoxycholzuur

— cholagoga, choleretica en hepatotropica

— spijsverteringsenzymen
— silibinine.

Bij intoxicatie met paracetamol met risico van levernecrose, is intraveneuze
toediening van acetylcysteine noodzakelijk (zie 5.1.1.).

2.3.1. URSODESOXYCHOLZUUR

Ursodesoxycholzuur, een galzout, ver-
mindert de concentratie aan choles-
terol in de gal.

Plaatsbepaling

— Ursodesoxycholzuur wordt bij
cholesterollithiasis nog enkel gebruikt
indien er, na een interventie om de
cholesterolstenen te verwijderen, nog
microlithiasis aanwezig is of opnieuw
optreedt, en indien chirurgische inter-
ventie gecontra-indiceerd is.

Indicaties

— Microlithiasis na interventie om
cholesterolstenen te verwijderen.

— Primaire biliaire cirrose en primaire
scleroserende cholangitis.

— Zwangerschapscholestase.

Contra-indicaties

— Evolutief ulcus pepticum.
— Diarree door malabsorptie van
galzouten.

Ongewenste effecten

— Diarree, reversibele leverstoornis-
sen.

Zwangerschap

— De contra-indicatie zwangerschap
in de bijsluiters vermeld, wordt niet
teruggevonden in de literatuur.

URSOCHOL (Zambon)

ursodesoxycholzuur
compr. (deelb.)
50 x 150 mg R/bo 2588 €
30 x 300 mg R/bo 29,03 €
100 x 300 mg R/'bo 6147 €

URSOFALK (Codali)
ursodesoxycholzuur

caps.
50 x 250 mg R/'bo 31,50 €
100 x 250 mg R/'bo 5220 €

2.3.2. CHOLAGOGA, CHOLERETI-
CA EN HEPATOTROPICA

Deze stoffen worden voorgesteld voor
een brede waaier van symptomen in
de hepatobiliaire sfeer maar er zijn
geen studies bij de mens om deze
beweringen te staven. Daarenboven
zijn sommige van deze stoffen, moge-
lijk alle, gecontra-indiceerd bij leverin-
sufficiéntie.

CANTABILINE (Merck)

hymecromon

caps.
30 x 200 mg 6,
90 x 200 mg 15

Posol. —

CYNACTIL (Tilman)

artisjokextract (droog) 200 mg
rozemarijnextract (droog) 125 mg
caps. 28

Posol. —

7,80 €

CYNAROL (Pharmethic)
artisjokextract (droog)
compr.
50 x 200 mg
druppels
90 ml 240 mg/ml
Posol. —
Andere benaming(en): Hebucol

7,68 €
8,89 €

HEBUCOL (Will-Pharma)
artisjokextract (droog)
compr.
60 x 200 mg
Posol. —
Andere benaming(en): Cynarol

761¢€
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LEGALON (Madaus)

mariadistelextract (droog)
caps.
60 x 180 mg R/

Posol. —

34,71 €

2.3.3. SPIUSVERTERINGSENZY-
MEN

Pancreatine bevat verschillende enzy-
men waaronder amylasen, lipasen en
proteasen. Deze enzymen worden in
de maag geinactiveerd, en maagzuur-
resistente omhulling is nodig.

Indicaties

— Ernstige exocriene pancreasinsuf-
ficiéntie.

Ongewenste effecten

— Vernauwingen van caecum en co-
lon ascendens bij kinderen met mu-
coviscidose, die langdurig behandeld
werden met hoge doses pancreas-
enzymen (gemiddeld 50.000 E.Ph.Eur.
lipase per kg per dag).

Posologie

— Naargelang de noodzaak, met
maximaal 10.000 E lipase/kg/dag.

Pancreatine

CREON (Solvay)
amylase 8.000 E.Ph.Eur.
lipase 10.000 E.Ph.Eur.
protease 600 E.Ph.Eur.
caps. (maagsapresist.) 100
amylase 18.000 E.Ph.Eur.
lipase 25.000 E.Ph.Eur.
protease 1.000 E.Ph.Eur.
caps. Forte (maagsapresist.)

100

B! o 23,62 €

algl o 49,59 €
Posol. 3 a 6 caps. p.d. in 3 giften

2.3.4. SILIBININE

Silibinine wordt soms, zonder veel
evidentie, gebruikt bij intoxicatie met
Amanita phalloides, om de leverne-
crose tegen te gaan.

LEGALON-SIL (Madaus)
silibinine
flacon inf.
30 x 350 mg + 5 ml solv. H.G.
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2.4. Anti-emetica

In dit hoofdstuk worden besproken:
— gastroprokinetica

— 5HT3-antagonisten

— NKj-antagonisten.

Sommige andere geneesmiddelen worden eveneens voorgesteld als anti-
emeticum: bepaalde H;-antihistaminica (zie 6.8.) en bepaalde antipsychotica
(zie 6.2.). Scopolamine (synoniem hyoscinehydrobromide) wordt soms gebruikt,
bv. in de palliatieve situatie; scopolamine is niet beschikbaar als specialiteit, wel
als geprefabriceerd geneesmiddel (ampullen van 0,25 mg/1 ml en 0,5 mg/1 mlin
verpakkingen van 10 of 100 ampullen) en als poeder voor magistrale bereiding.

Plaatsbepaling

— Symptomatische behandeling van nausea en braken is slechts verantwoord
na opsporen van mogelijke oorzaken.

— Acuut braken na overdreven inname van voedsel of alcohol vraagt gewoonlijk
geen specifieke behandeling.

— Nausea en braken bij het begin van de zwangerschap verdwijnen in de
meeste gevallen spontaan of door een aangepast dieet. Slechts in zeldzame
gevallen is een anti-emeticum nodig. Daarbij is speciale voorzichtigheid
geboden gezien het gaat om de kritische periode van de organogenese, en
duidelijke gegevens daaromtrent ontbreken. Metoclopramide en, bij hyper-
emesis gravidarum, het Hq-antihistaminicum promethazine zijn waarschijnlijk te
verkiezen [zie Folia juni 2002].

— Inname van medicatie kan oorzaak zijn van nausea en braken: de toediening
van de verantwoordelijke medicatie zal in de mate van het mogelijke worden
stopgezet.

— Bepaalde cytostatica en radiotherapie kunnen braken veroorzaken dat
(preventief) toedienen van anti-emetica noodzakelijk maakt.

— Postoperatief kan toediening van anti-emetica nodig zijn [zie Folia maart
2003].

2.4.1. GASTROPROKINETICA Ongewenste effecten

— Hyperprolactinemie, in zeldzame
gevallen verantwoordelijk voor galac-
2.4.1.1. Alizapride, domperidon en  torree of impotentie.
metoclopramide — Abdominale krampen of diarree:
zeldzaam.
— Metoclopramide en alizapride: sla-
perigheid en, vooral bij kinderen,
extrapiramidale verschijnselen zoals
oculogyre crises, dyskinesieén of
dystonieén.
— Domperidon: in de gewone dosis
slechts zelden extrapiramidale ver-
schijnselen, althans bij de volwasse-
ne.
— Metoclopramide en domperidon:
o zeldzame gevallen van urineretentie
Indicaties bij kinderen [zie Folia oktober 2005].
— Nausea en braken van verschil-
lende oorsprong. .
— Persisterende hik (metoclopramide ~ Interacties
intraveneus). — Het effect van metoclopramide,
— Gastroparese. domperidon en alizapride wordt te-

Alizapride, domperidon en metoclo-
pramide zijn verwant met de antipsy-
chotica. Ze verhogen de tonus van de
onderste oesofageale sfincter en de
gecoodrdineerde antroduodenale peri-
staltiek (met versnelde maaglediging).
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gengegaan door middelen met anti-
cholinerge werking.

— Gastroprokinetica kunnen door
versnellen van de maaglediging, de
snelheid van de resorptie van som-
mige geneesmiddelen verminderen
(bv. digoxine), en anderzijds de re-
sorptie van andere geneesmiddelen
versnellen (bv. acetylsalicylzuur, ci-
closporine, paracetamol).

— Verminderen van het effect van
antiparkinsonmiddelen.

— Versterken van de ongewenste
effecten van antipsychotica.

Bijzondere voorzorgen

— Het natriumgehalte van bruispre-
paraten (comprimés, poeders, granu-
laten) kan problemen geven bij pa-
tiénten op streng zoutarm dieet.

Zwangerschap en borstvoeding

— Duidelijke gegevens omtrent tera-
togeniteit van deze middelen ontbre-
ken.

— Metoclopramide wordt voorge-
steld bij nausea en braken tijdens de
zwangerschap (zie rubriek “Plaatsbe-
paling”).

— Deze gastroprokinetica kunnen
door hun effect op de prolactinemie,
de lactatie bevorderen.

Alizapride

Posol. peros: 150 4300 mg p.d.in2 a
3 giften

LITICAN (Sanofi-Aventis)

alizapride
compr. (deelb.)
20 x 50 mg R/ Slo 8,05 €
amp. i.m. - i.v.
6 x 50 mg/2 ml R/'b © 4,65 €

Domperidon

Posol.

- per os: tot 30 4 60 mg p.d. in 3 a
4 giften

- rectaal: 120 mg p.d. in 2 giften

DOCDOMPERI (Docpharma)

domperidon
compr.

30 x 10 mg 5,88 €

DOMPERIDONE EG (Eurogenerics)

domperidon
compr.

30 x 10 mg 6,21 €

DOMPERIDON MYLAN (Mylan)
domperidon
compr.

30 x 10 mg 573 €

DOMPERIDON TEVA (Teva)
domperidon
compr.

30 x 10 mg 5,73 €

DOMPERITOP (Apotex)
domperidon
compr.

30 x 10 mg 571 €

MOTILIUM (Aktuapharma)

domperidon
compr.

30 x 10 mg
(parallelinvoer)

8,28 €

MOTILIUM (Impexeco)
domperidon
compr.
30 x 10 mg
(parallelinvoer)

8,28 €

MOTILIUM (Janssen-Cilag)

domperidon
compr.
30 x 10 mg
compr. Instant (smelttabl.)
30 x 10 mg
bruisgran. (zakjes)
20 x 10 mg
oploss. (oraal)
200 ml 5 mg/5 ml
oploss. (oraal) Pediatrie
100 ml 1 mg/1 mi R/
supp. Volw.
6 x 60 mg
supp. Kind
6 x 30 mg R/
supp. Zuigel.
6 x 10 mg R/

8,28 €
10,90 €
9,30 €
5,08 €
4,62 €
7,63 €
4,72 €
3,05 €

ZILIUM  (Kela)

domperidon
compr.

30 x 10 mg 5,58 €

Metoclopramide

Posol.
- per os: 15 a 30 mg p.d. in 3 giften
- rectaal: 20 a 40 mg p.d. in 1 a2 giften

DIBERTIL (Nycomed)

metoclopramide

caps.
30 x 5 mg 3,75 €
30 x 10 mg 6,79 €

DOCMETOCLO (Docpharma)

metoclopramide
oploss. (oraal)
200 ml 5 mg/5 ml

R/ ble 2,26 €
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METOCLOPRAMIDE EG (Eurogenerics)

metoclopramide
caps.
30 x 10 mg

R/ Ble 3,56 €

PRIMPERAN (Sanofi-Aventis)
metoclopramide
compr. (deelb.)
30 x 10 mg glo
oploss. (oraal)
200 ml 5 mg/5 ml
supp. Volw.
6 x 20 mg glo
supp. Kind
6 x 10 mg
amp. i.m. - i.v.
6 x 10 mg/2 ml

5,09 €

R/ BlO 322 €

3,34 €

R/ 1O 1,77 €

R/b o 2,08 €

2.4.1.2. Cisapride

Cisapride is een gastroprokineticum
dat niet als anti-emeticum wordt aan-
gewend. Cisapride wordt wegens
zijn ongewenste effecten nog
slechts in beperkte gevallen aan-
geraden.

Indicaties

— Ernstige stoornissen van de gas-
tro-intestinale motiliteit, na falen van
andere behandelingen: gastroparese
bij volwassenen en gastro-oesofage-
ale reflux bij kinderen tot de leeftijd
van 3 jaar (niet bij prematuren).

Contra-indicaties
— Prematuren.

Ongewenste effecten, interacties
en bijzondere voorzorgen

— Cisapride kan aanleiding geven tot
diarree, krampen en borborygmi.

— Cisapride kan het QT-interval
verlengen, met mogelijk fataal ver-
lopende “torsades de pointes”, en
voorzichtigheid is vooral geboden
bij jonge kinderen en prematuren.
Dit risico is verhoogd bij inhibitie van
de CYP3A4-gemedieerde afbraak van
cisapride door bepaalde geneesmid-
delen of pompelmoessap (zie tabel in
Inleiding). Voor de algemene risicofac-
toren voor het optreden van QT-
verlenging, zie “Ongewenste effecten”
in Inleiding.

— Behandeling met cisapride mag
enkel gestart worden in ziekenhuis-
milieu, met monitoring en registratie.
Cisapride mag daarenboven enkel
worden voorgeschreven door pedia-

ters, gastro-enterologen of endocri-
nologen die werken in of verbonden
zijn aan een ziekenhuis, en mag enkel
worden afgeleverd door een zieken-
huisapotheker.

PREPULSID (Janssen-Cilag)
cisapride
compr. (deelb.)
100 x 10 mg
oploss. (oraal) Kind
100 ml 1 mg/ml
(voorschrijven en afleveren onderworpen aan
bepaalde voorwaarden, cfr. supra)

2.4.2. 5HT3;-ANTAGONISTEN

Indicaties

— Nausea en braken postoperatief,
preventief of bij uitgesproken klach-
ten.

— Nausea en braken door chemo-
therapie of radiotherapie, preventief of
bij uitgesproken klachten.

Ongewenste effecten

— Milde hoofdpijn.

— Obstipatie.

— Voorbijgaande stijging van de
transaminasen.

Granisetron

GRANISETRON IPS (IPS)
granisetron

compr.
10 x 1 mg R/Ble 60,89 €
10 x 2 mg R/ Bl & 104,31 €

KYTRIL (Roche)

granisetron
compr.
10 x 1 mg R/ Bl &
amp. inf.
1x 1 mg/1 ml H.G.
1 x 3mg/3 ml H.G.

66,31 €

Ondansetron

AVESSA (GSK)

ondansetron
compr. (deelb.)

9x 8 mg R/ 81,77 €
amp. i.m. - i.v.

5x 4 mg/2 ml R/ 51,36 €

ONDANSETRON EG (Eurogenerics)

ondansetron
compr.
10x 8 mg R/Bl& 836
15 x 8 mg R/ Bl & 1015
amp. i.v. - inf.
5x 4 mg/2 ml
5x 8 mg/4 ml
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ONDANSETRON FRESENIUS KABI (Fresenius)
ondansetron
amp. i.v. - inf.

50 x 4 mg/2 ml
50 x 8 mg/4 ml

LT
(2o

ONDANSETRON MYLAN (Mylan)

ondansetron
compr.
10 x 4 mg
10 x 8 mg
amp. i.v. - inf.
5 x 4 mg/2 ml
5 x 8 mg/4 ml

R/Ble 468
1

1€
R/Ble 84,12€

.G.
.G.

IT

ONDANSETRON SANDOZ (Sandoz)

ondansetron
compr.
10 x 8 mg
30 x 8 mg
amp. i.m. - i.v. - inf.
5x 4 mg/2 ml H.G.
5 x 8 mg/4 ml H.G.

R/Bl e 83,63
15

€
R/Ble 187,15 €

ONDANSETRON TEVA (Teva)

ondansetron

amp. i.v. - inf.
1x 4 mg/2 ml H.G.
1x 8 mg/4 ml H.G.

ZOFRAN (GSK)

ondansetron
compr. Zydis (smelttabl.)

10 x 8 mg R/Ble 8367 €
supp.

5x 16 mg R/Ble 70,66 €
amp. i.m. - i.v. - inf.

5x 4 mg/2 ml H.G.

5 x 8 mg/4 ml H.G.

Palonosetron

ALOXI (Therabel) ¥
palonosetron
flacon i.v.
1 x 0,25 mg/5 ml H.G.

Tropisetron

NOVABAN (Novartis Pharma)

tropisetron
caps.
5x 5mg R/Blo 8248 €
amp. i.v.
1x 2mg/2 ml H.G.
1x 5 mg/5 ml H.G.

2.4.3. NK;-ANTAGONISTEN

Aprepitant is een antagonist ter hoog-
te van de neurokinine 1 (NK4)-recep-
toren voor “substance P”.

Indicaties

— Preventie van nausea en braken
geinduceerd door bepaalde chemo-
therapeutica met sterk emetisch ef-
fect, in combinatie met een 5HT;-
antagonist en een corticosteroid.

Ongewenste effecten

— Hoofdpijn.

— Asthenie.

— Hik.

— Obstipatie.

— Verhoging van de leverenzymen.

Interacties

— Aprepitant kan het effect van vita-
mine K-antagonisten verminderen.

EMEND (MSD)
I.  aprepitant 125 mg
Il.  aprepitant 80 mg
caps. 3 (1 +2) H.G.



122 LAXATIVA

2.5. Laxativa

In dit hoofdstuk worden volgende groepen besproken:
— zwelmiddelen

— vloeibare paraffine

— osmotische laxativa

— contactlaxativa

— rectale laxativa

— laxatieve associaties.

Plaatsbepaling

— Zie Folia juli 2006.

— Bij obstipatie zijn een aangepast dieet (met bv. verhoogde inname van
vezels), voldoende vochtinname en lichaamsbeweging, niet negeren van de
defecatiedrang en tijd nemen op het toilet dikwijls voldoende.

— Symptomatische behandeling is slechts verantwoord na opsporen van
mogelijke oorzaken.

— Laxativa kunnen aangewezen zijn wanneer persen bij defecatie nadelig is
voor de patiént (bv. bij angina pectoris of liesbreuk), en bij hemorroiden. Ze
kunnen ook nuttig zijn bij obstipatie door geneesmiddelen, bv. bij gebruik van
opiaten bij terminale patiénten [zie Folia januari 2003]. Ze worden ook gebruikt
ter voorbereiding van bevalling, chirurgie, endoscopie en beeldvorming. Lang-
durig gebruik van laxativa is zelden noodzakelijk, behalve soms bij ouderen en bij
gehandicapten.

— Chronisch gebruik van darmprikkelende laxativa zoals de contactlaxativa,

kan verantwoordelijk zijn voor ernstige afwijkingen, en is af te raden.

2.5.1. ZWELMIDDELEN

Verhoging van het volume van de
feces stimuleert de motorische activi-
teit van het colon; deze verhoging kan
bekomen worden door vermeerdering
van vezels in de voeding of door
inname van niet-verteerbare polysa-
chariden, en dit in combinatie met
voldoende vochtinname.

Ongewenste effecten

— De ongewenste effecten van deze
stoffen zijn meestal goedaardig.

— Abdominale last en flatulentie bij
het begin van de behandeling.

— Intestinale obstructie, meestal al-
leen bij onvoldoende inname van
vloeistof, en vooral bij ouderen of bij
bestaan van stenoserende letsels.

Bijzondere voorzorgen

— Het natriumgehalte van bruispre-
paraten (comprimés, poeders, granu-

laten) kan problemen geven bij pa-
tiénten op streng zoutarm dieet.

COLOFIBER (Madaus)
ispaghul
gran. (zakjes)
20x 4,79
Posol. 2 zakjes ‘s avonds

10,73 €

NORMACOL (Norgine)
sterculiagom
gran.
3759 349g/59g
gran. (zakjes)
30x 10g 10,43 €
Posol. 5a 10 ml (of 1 zakje) 2 a 3 x p.d.

10,43 €

SPAGULAX (Biodiphar)
ispaghul
bruispoeder (zakjes)

20x 2,149

Posol. 1 zakje 3 x p.d.

797 €

SPAGULAX MUCILAGE (Biodiphar)
ispaghul
ran.
7009 3,59/59g
Posol. 15 ml 3 x p.d.

11,99 €
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2.5.2. VLOEIBARE PARAFFINE
Paraffine verweekt de feces.

Indicaties

— Kortetermijngebruik ter preventie
van fecaloom (bv. na bariummaaltijd),
bij bestaand fecaloom en bij hemor-
roiden in afwachting van bv. sclerose-
ring.

Contra-indicaties

— Gebruik van vloeibare paraffine
moet vermeden worden bij ouderen,
verzwakte patiénten, en patiénten met
slikstoornissen omdat het aanleiding
kan geven tot lipoidpneumonie.

Ongewenste effecten

— Mogelijke vermindering van de
resorptie van vetoplosbare vitaminen
bij langdurig gebruik.

LANSOYL PARAFFINE (McNeil)
paraffine (vloeib.)
gelei
2259 39149g/59g
Posol. 15 ml 1 a 3 x p.d.

5,10 €

2.5.3. OSMOTISCHE LAXATIVA

2.5.3.1. Lactitol, lactulose en sorbitol

Lactitol en lactulose zijn synthetische
disachariden die als dusdanig het
colon bereiken gezien het desbetref-
fende disacharidase niet in de dunne
darm aanwezig is. Door de bacterién
van het colon worden ze gesplitst in
monosacchariden zoals galactose,
fructose en sorbitol die vooral werken
door hun osmotische eigenschappen.
Lactitol en lactulose verlagen de pH,
met minder resorptie van NH3, wat het
gebruik bij hepatische encefalopathie
verklaart.

Indicaties

— Obstipatie.
— Hepatische encefalopathie (lactitol
en lactulose).

Contra-indicaties

— Galactosemie (lactitol en lactu-
lose).
— Fructose-intolerantie (sorbitol).

Ongewenste effecten

— Flatulentie.
— Abdominale krampen.

Lactitol

Posol. obstipatie: volw.: 20 g, nadien
10 g p.d. in 1 gift (hogere doses bij
encefalopathie)

IMPORTAL  (Novartis CH)

lactitol
poeder (zakjes)

20x 10 g 13,93 €

NORMOLAXIL (Trenker)
lactitol
poeder (zakjes)
10x 10 g 6,
20x 10 g 11

PORTOLAC (Novartis CH)
lactitol
poeder (zakjes)
20x 10g R/Blo  945€
(specialiteit bestemd voor gebruik bij hepati-
sche encefalopathie)

Lactulose

Posol. obstipatie:

- volw.: 20 a 30 g, nadien 10 g p.d. in
1 gift

(hogere doses bij encefalopathie)

- kind: zie Folia juli en november 2006

BIFITERAL (Solvay)
lactulose
sir.
500 ml 3,33 g/5 ml R/Ble  736¢€
(specialiteit bestemd voor gebruik bij hepati-
sche encefalopathie)

DUPHALAC (Solvay)

lactulose
poeder Dry

350 g 19,50 €
poeder Dry (zakjes)

20x 10g 13,95 €
sir.

300 ml 3,33 g/5 ml 9,06 €

500 ml 3,33 g/5 ml 12,97 €

1000 ml 3,33 g/5 ml 20,05 €
sir. (zakjes)

20 x 10 g/15 ml 11,36 €
sir. (zakjes) Fruit

20 x 10 g/15 ml 11,36 €

LACTULOSE EG (Eurogenerics)

lactulose
poeder (zakjes)

30x 10g 13,60 €
sir.

300 ml 3,35 g/5 ml 6,59 €

500 ml 3,35 g/5 ml 9,44 €
sir. (zakjes)

20 x 10 g/15 ml 6,99 €
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LACTULOSE TEVA (Teva)

lactulose
sir.
300 ml 3,1 g/5ml 6,50 €
500 ml 3,1 g/5ml 9,30 €
Sorbitol
Posol. 5410 g p.d. in 1 gift
SORBITOL DELALANDE (Sanofi-Aventis)
sorbitol
poeder (zakjes)
20x5g 3,40 €

2.5.3.2. Macrogol

Macrogol verhoogt het volume van
intestinaal vocht.

Indicaties

— Obstipatie.
— Voorbereiding voor coloscopie of
bariumlavement.

Contra-indicaties

— Patiénten met intestinale obstruc-
tie of perforatie, en met toxisch mega-
colon.

Ongewenste effecten

— Voor de preparaten met zouten:
elektrolytenstoornissen, vooral ge-
vaarlijk bij kinderen, ouderen, ver-
zwakte personen en patiénten met
hart- of nierlijden.

Bijzondere voorzorgen

— De producten worden opgelost in,
en ingenomen met een grote hoeveel-
heid water.

— De meeste van deze producten
bevatten als hulpstoffen natriumzou-
ten, wat problemen kan geven bij
patiénten op streng zoutarm dieet.

COLOFORT (lpsen)
kaliumchloride 0,75 g
macrogol 4.000 64 g
natriumchloride 1,46 g
natriumsulfaat (anhydr) 5,7 g
natriumwaterstofcarbonaat 1,68 g
poeder (zakjes) 4
(v6or coloscopie of bariumlavement)

14,00 €

COLOPEG (Bayer)

kaliumchloride 0,75 g

macrogol 3.350 59 g
natriumchloride 1,46 g
natriumsulfaat (anhydr.) 5,68 g
natriumwaterstofcarbonaat 1,68 g
poeder (zakjes) 1

(v6or coloscopie of bariumlavement)

3,48 €

DELPEG (Vanden Bogaerde)
kaliumchloride 3,75 mg
macrogol 4.000 295 mg
natriumchloride 7,3 mg
natriumwaterstofcarbonaat 8,4 mg
natriumsulfaat (anhydr.)) 64,5 mg/5 ml
oploss. (oraal) 11 419 €
(v6or coloscopie of bariumlavement)

ENDOFALK (Codali)

kaliumchloride 185 mg

macrogol 3.350 52,5 g
natriumchloride 1,4 g
natriumwaterstofcarbonaat 715 mg
poeder (zakjes) 6

(voor coloscopie)

12,79 €

ENDOPEG (Braun)

kaliumchloride 3,5 mg

macrogol 4.000 295 mg

natriumchloride 7,5 mg

natriumsulfaat 10 H,O 64,5 mg
natriumwaterstofcarbonaat 8,5 mg/5 ml
oploss. (oraal) 11 4,02 €
(voor coloscopie of bariumlavement)

FORLAX (Impexeco)
macrogol 4.000
poeder (zakjes)
20x 10g 13,90 €
Posol. obstipatie: 1 & 2 zakjes ’s morgens
(parallelinvoer)

FORLAX (Ipsen)

macrogol 4.000
poeder (zakjes)

20x 10 g 13,90 €
poeder Junior (zakjes)
20x 49 9,90 €

Posol. obstipatie: 1 & 2 zakjes ’s morgens

KLEAN-PREP (Norgine)

kaliumchloride 0,7 g

macrogol 3.350 59 g
natriumchloride 1,5 g

natriumsulfaat (anhydr,) 5,7 g
natriumwaterstofcarbonaat 1,7 g
poeder (zakjes) 4

(v6or coloscopie of bariumlavement)

16,14 €

MOVICOL (Aktuapharma)
kaliumchloride 46,6 mg
macrogol 3.350 13,125 g
natriumchloride 350,7 mg
natriumwaterstofcarbonaat 178,5 mg
poeder (zakjes) 20
Posol. 1 a 3 zakjes p.d.
(parallelinvoer)

12,85 €
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MOVICOL (Norgine)

kaliumchloride 23,3 mg

macrogol 3.350 6,563 g
natriumchloride 175,4 mg
natriumwaterstofcarbonaat 89,3 mg
poeder Junior (zakjes) 30

kaliumchloride 25,1 mg
macrogol 3.350 6,563 g
natriumchloride 175,4 mg
natriumwaterstofcarbonaat 89,3 mg
poeder Junior Neutral (zakjes)

30 R/ 13,45 €
kaliumchloride 46,6 mg
macrogol 3.350 13,125 g
natriumchloride 350,7 mg
natriumwaterstofcarbonaat 178,5 mg
poeder (zakjes) 20

Posol. 1 a 3 zakjes p.d.

12,85 €

13,45 €

MOVIPREP (Norgine)

I.  kaliumchloride 1,02 g
macrogol 3.350 100 g
natriumchloride 2,69 g
natriumsulfaat (anhydr) 7,5 g

Il. ascorbinezuur 4,7 g
natriumascorbaat 5,9 g
poeder (zakjes)

2x (I+1)
(v6or coloscopie)

16,97 €

TRANSIPEG (Bayer)

macrogol 3.350

poeder (zakjes)
30x 295¢g 8,76
20x 59g 8,91

Posol. obstipatie: 1 a 2 zakjes p.d. in 1 gift

2.5.3.3. Fosfaatlaxativa

Fosfaatlaxativa werken in door hun
osmotisch vermogen.

Indicaties

— Voorbereiding voor coloscopie of
bariumlavement.

Contra-indicaties

— Nierlijden, dehydratie of elektroly-
tenstoornissen.

Ongewenste effecten

— Dehydratatie en resorptie van na-
trium.

— Hyperfosfatemie en daling van de
calciumspiegels met de preparaten
die fosfaten bevatten.

— Elektrolytenstoornissen, vooral ge-
vaarlijk bij kinderen, ouderen, ver-
zwakte personen en patiénten met
hart- of nierlijden.

— Acute fosfaatnefropathie na orale
toediening van fosfaatbevattende pre-
paraten, met soms irreversibele chro-

nische nierinsufficiéntie [zie Folia au-
gustus 20086].

Bijzondere voorzorgen

— De producten worden opgelost in,
of ingenomen met een grote hoeveel-
heid water.

— Het natriumgehalte kan problemen
geven bij patiénten op streng zoutarm
dieet.

FLEET PHOSPHO SODA (Kela)

dinatriumfosfaat 7 H,O 0,9 g
mononatriumfosfaat 1 H,O 2,4 g/5 ml

oploss. (oraal) 45 ml 8,08 €
(v6or coloscopie of bariumlavement)

2.5.4. CONTACTLAXATIVA

Contactlaxativa verhogen de intesti-
nale motiliteit door verschillende me-
chanismen. In deze groep vindt men
de natuurlijke en de synthetische
anthrachinonen en de difenylme-
thaanderivaten.

Indicaties

— Kortetermijnbehandeling, bv. als
voorbereiding van een onderzoek of
een interventie ter hoogte van de
darmen.

Ongewenste effecten

— Darmkrampen.

— Diarree met risico van dehydratie,
vooral bij ouderen.

— Bij chronische inname, elektroly-
tenstoornissen, vooral hypokaliémie,
met spierzwakte en gewichtsverlies
en letsels ter hoogte van de plexus
myentericus, met uiteindelijk blijvende
afwijkingen van de intestinale peristal-
tiek.

Bijzondere voorzorgen

— Let op bij gelijktijdig gebruik met
diuretica.

2.5.4.1. Anthrachinonen

Ongewenste effecten

— Zie 0ok 2.5.4.

— Melanosis coli.

— Overgevoeligheidsverschijnselen.
— Bruinverkleuring van de urine.
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Sennafollikel
Posol. 800 mg p.d. in 1 gift

PRUNASINE (Nycomed)

sennafollikel
sir.
200 ml 400 mg/5 ml 7,36 €

Sennosiden B

Posol. 13 a 32 mg p.d. in 1 gift

DARLIN (Nycomed)

sennosiden B
compr.
40 x 13 mg 6,79 €

FUCA (Melisana)

sennosiden B
compr.
30 x 10 mg 3,08 €

GRAINS DE VALS SENNA (Qualiphar)

sennosiden B
compr.
20 x 16 mg 4,08 €

SENOKOT (Reckitt Benckiser)
sennosiden B

compr.
40 x 7,5 mg 522 €

2.5.4.2. Difenylmethaanderivaten

Over deze producten is weinig be-
kend.

Ongewenste effecten
— Zie 2.5.4.

Bisacodyl

Posol.
- peros: 5a10 mg p.d. in 1 gift
- rectaal: 10 mg p.d. in 1 gift

BISACODYL EG (Eurogenerics)
bisacody!
compr. (maagsapresist.)
40 x 5 mg 3,16 €

BISACODYL TEVA (Teva)
bisacody!
compr. (maagsapresist.)
30 x 10 mg 3,84 €

CARTERS (Therabel)
bisacody!
compr. (maagsapresist.)
40 x 5 mg 3,30 €

DULCOLAX BISACODYL (Boehringer Ingelheim)

bisacodyl
compr.

40 x 5 mg
supp.
10 x 10 mg

HENAFURINE (Delattre-Hemapurine)

bisacodyl
compr. (maagsapresist.)
30 x 8 mg

MUCINUM (Pharmethic)

bisacodyl
compr.
30 x 5mg

PURGO-PIL (Qualiphar)

bisacodyl
compr. (maagsapresist.)
30 x 10 mg

Bisoxatine

4,25 €
5,94 €

3,30 €

3,15 €

5,58 €

Posol. 120 mg 's avonds

WYLAXINE (Omega)

bisoxatine
compr. (deelb.)
20 x 120 mg

Picosulfaat

4,41 €

Posol. 5a 10 mg p.d. in 1 gift

DULCOLAX PICOSULPHATE

(Boehringer Ingelheim)

picosulfaat
caps.
50 x 2,5 mg

FRUCTINES (Pharmethic)

picosulfaat
compr.

30 x 5mg
druppels

15 ml 7,5 mg/ml
(1 ml=15dr)

LAXOBERON (Boehringer Ingelheim)
picosulfaat
druppels
15 ml 7,5 mg/ml
(1 ml=15dr)

PICOLAXINE (Pharmacobel)
picosulfaat

compr.
30 x 5 mg

PILULES DE VICHY (Omega)
picosulfaat
compr.
30 x 7,5 mg

8,54 €

4,07 €
3,99 €

4,96 €

4,07 €

4,34 €
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2.5.5. RECTALE LAXATIVA

Indicaties

— Fecaloom.

— V&6ér endoscopisch of radiologisch
onderzoek van het colon.

— V&6r bevalling of chirurgische in-
greep.

— Obstipatie bij bedlegerige patién-
ten.

Ongewenste effecten

— lrritatie van de rectale mucosa.

— Hypocalcemie bij het kind indien
een fosfaatklysma niet direct wordt
geévacueerd.

COLEXKLYSMA (Tramedico)

dinatriumfosfaat 32 mg
mononatriumfosfaat 140 mg/ml
|

av.
20 x 133 ml 40,73 €

FLEET-ENEMA (Kela)

dinatriumfosfaat 7 H,O 60 mg

mononatriumfosfaat 1 H,O 160 mg/ml
lav. Volw. 133 ml 2,
lav. Kind 64 ml 2,

GLYCERINE SUPPO'S (Kela)

glycerol
supp. Volw.
10x 249
100x 2,4 g
supp. Kind en Zuigel.
10x 1,3 g

2,04 €
16,04 €

1,89 €

FOSFAATLAVEMENT (Norgine)

dinatriumfosfaat 12 H,O 80 mg
mononatriumfosfaat 2 H,O 182 mg/ml
lav. 130 ml 2,69 €

LAXAVIT (Kela)
glycerol 1,2 g
natriumdocusaat 21 mg/ml
lav.
1x 12 ml 1,8
3x 12 ml 4,3

MICROLAX (McNeil)
natriumcitraat 90 mg
natriumlaurylsulfoacetaat 9 mg
sorbitol 625 mg/ml
lav.

4x 5ml
12 x 5 ml

4,95 €
12,90 €

NORGALAX (Norgine)

natriumdocusaat 12 mg/g
lav.

6x 10g 6,31 €

2.5.6. LAXATIEVE ASSOCIATIES

Deze associaties zijn moeilijk te ver-
dedigen.

Contra-indicaties

— De specialiteit op basis van sorbi-
tol is gecontra-indiceerd bij fructose-
intolerantie.

AGIOLAX (Madaus)
ispaghul 2,76 g
sennafollikel 345 mg/5 g

gran. 250 g 9,18 €

PREPACOL (Codali)

|.  bisacodyl 5 mg
Il.  dinatriumfosfaat (anhydr.) 477 mg
mononatriumfosfaat (anhydr.) 2,09 g/5 ml
compr. + oploss. (oraal)
(4 + 30 ml)
(v6or coloscopie of bariumlavement)

7,66 €

SOFTENE (Melisana)

bisacodyl 4 mg
natriumdocusaat 100 mg

compr. 30 3,85 €

SPAGULAX K (Biodiphar)
ispaghul 2,95 g
kaliumcitraat 500 mg
kaliumwaterstofcarbonaat 50 mg/5 g

gran. 700 g 11,99 €

SPAGULAX SORBITOL (Biodiphar)
ispaghul 3 g
sorbitol 2 g/5 g

gran. 700 g 11,99 €

TRANSITOL (Therabel)
lactulose 1,75 g
paraffine 2,15 g
vaseline 1,07 g/5 ml

pasta (oraal) 150 g 11,50 €
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2.6. Antidiarreica

De antidiarreica zijn hier gegroepeerd in drie klassen:
— adsorbentia en adstringentia

— probiotica

— transitinhibitoren.

Plaatsbepaling

— Zie Folia augustus 2005.

— Diarree is heel vaak van infectieuze oorsprong. In de meeste gevallen gaat
het om een virale gastro-enteritis, die bij immuuncompetente personen
zelflimiterend is. Anti-infectieuze therapie is daarom slechts zelden nodig (zie
2.8. Darmantiseptica). De aanpak is op de eerste plaats gericht op preventie en
behandeling van dehydratie.

— Orale rehydratie-oplossingen kunnen bereid worden met zakjes poeder die in
de apotheek verkrijgbaar zijn. Zij bevatten een mengsel van koolhydraten,
natrium- en kaliumzouten en zouten van waterstofcarbonaat of citraat, dat wordt
toegevoegd aan een welbepaalde hoeveelheid water. Orale rehydratie-oplossin-
gen zijn bij diarree aangewezen bij verhoogd risico van dehydratie (zuigelingen
en jonge kinderen, ouderen, personen met chronische aandoeningen zoals
diabetes) en bij bestaande dehydratie. Bij bestaande matige dehydratie (verlies
van 5% lichaamswater) wordt 50 tot 75 ml/kg over 4 tot 6 uur in frequente kleine
porties aangeboden. Na rehydratie kan de normale voeding hervat worden, en
wordt, zolang de diarree aanhoudt, per dunne ontlasting 10 ml/kg extra
aangeboden. In de preventie van dehydratie wordt, bij zuigelingen onder de
leeftijd van 1 jaar, per dunne ontlasting, 10 ml/kg orale rehydratatie-oplossing
aangeboden; bij kinderen ouder dan 1 jaar is dergelijke preventie overbodig. Dit
advies is gebaseerd op de richtlijnen van de Wereldgezondheidsorganisatie. Bij
ernstige dehydratie (> 5% verlies aan lichaamswater) met shock, of bij mislukken
van de orale rehydratie kan parenterale vochttoediening nodig zijn; dit is vaker
het geval bij zuigelingen.

— Antidiarreica kunnen een plaats hebben bij de symptomatische behandeling
van volwassenen met diarree.

— Bij colitis ulcerosa moet voorzichtig omgesprongen worden met antidiarreica
gezien het risico van toxisch megacolon.

2.6.1. ADSORBENTIA EN ADSTRIN-
GENTIA

— Pectines (vooral polygalacturon-
zuur), dikwijls geassocieerd aan ka-
olien dat een natuurlijk aluminiumsili-
caat is, worden gebruikt bij diarree
maar hun doeltreffendheid staat niet
vast.

— Tannine, in de vorm van albumine-

Plaatsbepaling
— Als adsorbentia worden vooral

magnesiumzouten, aluminiumhydro-
xide, geactiveerde kool, kaolien en
pectine gebruikt. Magnesiumtrisilicaat
en aluminiumhydroxide worden bij de
antacida (zie 2.1.2.) besproken.

— Men gebruikt geactiveerde kool bij
sommige medicamenteuze intoxica-
ties (zie “Geneesmiddelenintoxicaties”
in Inleiding).

— Behalve bij intoxicaties is weinig
evidentie beschikbaar over de doel-
treffendheid van deze producten.

tannaat, heeft adstringerende eigen-
schappen maar kan toxisch zijn voor
de lever.

Attapulgite

ACTAPULGITE (Ipsen)

attapulgiet Mormoiron (geactiveerd)
poeder (zakjes)

30x3g do 3,60 €



ANTIDIARREICA 129

Geactiveerde kool

CHARBON DE BELLOC (Medgenix)
geactiveerde kool
caps.

36 x 125 mg 5,80 €

NORIT (Kela)
geactiveerde kool
caps.

30 x 200 mg
compr.
75 x 250 mg

520 €
7,72 €

NORIT CARBOMIX (Kela)

geactiveerde kool
gran.
50 g/61,5 g
gran. (zakjes)
5x59g

11,38 €
8,91 €

Combinatiepreparaten

Deze associaties hebben geen zin.

BAREXAL (Ipsen)
aluminiumhydroxide en magnesiumcarbonaat
codessic. 125 mg
smectite dioctaédr. 3 g

poeder (zakjes) 16 7,88 €

CARBOBEL SIMPLEX (Medgenix)

geactiveerde kool 300 mg
magnesiumcitraat 20 mg
methenamine 40 mg
compr. 30

geactiveerde kool 750 mg
magnesiumcitraat 50 mg
methenamine 100 mg/5 g
gran. 70 g

5,69 €

6,51 €

CARBOLACTANOSE (Melisana)

geactiveerde kool 50 mg
Streptococcus lactis
caps. 30 6,30 €

TANALONE (Labima)

albuminetannaat 300 mg
pectine 100 mg

compr. 30 3,54 €

2.6.2. PROBIOTICA

Heel wat probiotica zijn als voedings-
supplement verkrijgbaar, en zijn niet
als geneesmiddel geregistreerd.

Plaatsbepaling

— De doeltreffendheid van deze pre-
paraten bij allerlei darmlast staat niet
vast [zie Folia juni 2000].

— Voor preparaten op basis van
Saccharomyces boulardii (verwant
aan S. cerevisiae) is er enige evidentie
van nut bij infectie met Clostridium

difficile en bij antibiotica-geindu-
ceerde diarree, maar bij immuunge-
deprimeerden met centraal veneuze
katheter zijn gevallen van systemi-
sche infectie met Saccharomyces
boulardii beschreven [zie Folia juni
2000 en november 2006].

ENTEROL (Biodiphar)
Saccharomyces boulardii

poeder (zakjes)
10

20 1
Posol. 4 caps. of 4 zakjes p.d. in 2 giften

ENTEROL (Impexeco)
Saccharomyces boulardii

1
50 3

Posol. 4 caps. p.d. in 2 giften
(parallelinvoer)

LACTEOL (Menarini)

producten uit Lactobacillus acidophilus
caps.
20 793 €

2.6.3. TRANSITINHIBITOREN

Het opiaatderivaat loperamide ver-
hoogt de tonus van de dunne darm
en van het colon, en vermindert de
intestinale peristaltiek.

Contra-indicaties

— Kinderen onder de 6 jaar, zeker
kinderen onder de 2 jaar.

— Koorts en bloederige of slijmerige
ontlasting (acute dysenterie)

— Acute colitis.

Ongewenste effecten en bijzondere
voorzorgen

— Loperamide kan gevaarlijk zijn bij
diarree van bacillaire oorsprong, voor-
al bij jonge kinderen.

— Paralytische ileus [zie Folia mei
2005] en urineretentie, vooral bij kin-
deren onder de 6 jaar.

— Centraal deprimerend effect, voor-
al bij jonge kinderen.

— Bij overdosering kan de narcoti-
sche antagonist naloxon gebruikt
worden.
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Loperamide

Posol.

- volw.: 4 mg, nadien 2 mg na elke
losse stoelgang, max. 16 mg p.d.

- kind ouder dan 6 jaar: 2 mg, max.
8 mg p.d.

IMODIUM (Aktuapharma)
loperamide
caps.
18 x 2 mg
(parallelinvoer)

6,49 €

IMODIUM (Janssen-Cilag)

loperamide
caps.
20 x 2 mg 7,21
60 x 2 mg plcl © 12,76
200 x 2 mg plc! & 23,81
compr. Instant (smelttabl.)
20 x 2 mg
60 x 2 mg
oploss. (oraal)
100 ml 1 mg/5 ml

an ahy

8,44 €
plcl © 12,76 €

R/BIST @ 3,71€

IMODIUM PLUS (Janssen-Cilag)
loperamide 2 mg
simeticon 125 mg

kauwcompr. 18 9,80 €

LOPERAMIDE EG (Eurogenerics)

loperamide
caps.
20 x 2 mg 541 €
60 x 2 mg pidle 8,94€
200 x 2 mg pgldl & 21,84 €

LOPERAMIDE MYLAN (Mylan)
loperamide
caps.

20x 2mg 511 €

LOPERAMIDE TEVA (Teva)
loperamide
caps.
20 x 2 mg
60 x 2 mg
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2.7. Middelen bij inflammatoir darmlijden

Plaatsbepaling

— Sulfasalazine en mesalazine worden gebruikt bij inflammatoir darmlijden,
naast corticosteroiden (0.a. rectaal, zie 7.1.) en immunosuppressiva zoals
azathioprine (zie 9.2.2.1.) en methotrexaat (zie 10.2.1.) [zie Folia augustus 2002].
— Infliximab en adalimumab zijn TNF-remmers die worden gebruikt bij ernstige
actieve ziekte van Crohn of colitis ulcerosa die niet reageert op corticosteroiden
en op andere immunosuppressiva, en infliximab ook bij bestaan van fistels door
ziekte van Crohn. Deze middelen worden beschreven met de antireumatica (zie

5.3.1.3.).

2.7.1. SULFASALAZINE

Sulfasalazine is een azoverbinding
tussen aminosalicylzuur (mesalazine)
en sulfapyridine. Mesalazine, dat ver-
antwoordelijk is voor het effect op de
darmmucosa, wordt in het colon vrij-
gesteld uit sulfasalazine onder invloed
van de darmflora.

Indicaties

— Colitis ulcerosa (inductie van re-
missie en preventie van recidieven).
— Ziekte van Crohn (inductie van
remissie of behandeling van fistels).
— Reumatoide artritis en spondylitis
ankylosans.

Ongewenste effecten

— Huiderupties, soms ernstige huid-
reacties (bv. Stevens-Johnson-syn-
droom).

— Nausea.

— Hematologische afwijkingen zoals
trombocytopenie en agranulocytose.
— Levertoxiciteit en pancreatitis,
longtoxiciteit.

— Reversibele vermindering van de
fertiliteit bij de man.

— Zelden irreversibele chronische in-
terstitiéle nefritis.

Bijzondere voorzorgen

— Regelmatige controle van de
bloedformule is aangewezen, vooral
bij langdurige behandeling.

SALAZOPYRINE (Pfizer)

sulfasalazine
compr. (deelb.)

100 x 500 mg R/'bo 14,49 €
compr. E.C. (maagsapresist.)

100 x 500 mg R/'bo 17,09 €
300 x 500 mg R/'bo 3878 €
Posol.

—acute fase: 2 4 6 g p.d. in meerdere giften
—onderhoudsdosis: 2 a 3 g p.d. in meerdere
giften

2.7.2. MESALAZINE

Mesalazine (aminosalicylzuur) is de
actieve metaboliet van sulfasalazine,
en is verantwoordelijk voor het effect
op de darmmucosa.

Indicaties

— Colitis ulcerosa (inductie van re-
missie en preventie van recidieven).
— Ziekte van Crohn (inductie van
remissie).

Ongewenste effecten

— De kans op ongewenste effecten is
geringer dan met sulfasalazine.

— Zelden irreversibele chronische in-
terstitiéle nefritis.

Posol.

- peros:1,5a3gp.d.,nadien15g
p.d. in 3 giften

- rectaal:

supp.: 1,5 g p.d. in 3 giften
lav..2a4g1xp.d.
schuim: 1 g1a2xp.d.
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CLAVERSAL (Tramedico)

mesalazine

compr. (maagsapresist.)

100 x 250 mg
300 x 250 mg
100 x 500 mg
300 x 500 mg
supp.

30 x 250 mg
120 x 250 mg

15 x 500 mg

60 x 500 mg
120 x 500 mg

schuim (rectaal) Foam
14 doses 1 g/dosis

COLITOFALK (Codali)

mesalazine

compr. (maagsapresist.)

100 x 250 mg
200 x 250 mg
20 x 500 mg
100 x 500 mg
300 x 500 mg
lav.
7 x 2 g/60 ml
7 x 4 g/60 mi
supp.
10 x 250 mg
30 x 250 mg
120 x 250 mg
10 x 500 mg
30 x 500 mg
120 x 500 mg

R/b©
R/'b©
R/'b©
R/ b&

R/'b©
R/'b©
R/bo
R/bo
R/'bo

R/'bo

0wt o=
POV 0o
wihwou=z
SJo®maNo o

MESALAZINE TEVA (Teva)

mesalazine

compr. (maagsapresist.)

300 x 500 mg

PENTASA (Ferring)

R/ be

mesalazine
compr. (vertraagde vrijst., deelb.)

90 x 500 mg R/'b©
300 x 500 mg R/'b©
gran. (zakjes, vertraagde vrijst.)

50x 1g R/bo
150x 1g R/bo
lav.

7 x 1g/100 ml R/'b2

supp.

14x1g R/b o

66,00 €

44,20 €
125,04 €

58,60 €
135,06 €

36,41 €
32,80 €
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2.8. Darmantiseptica

Plaatsbepaling

— Gastro-enteritis is meestal van virale oorsprong. Sommige virussen, bijvoor-
beeld het rotavirus, kunnen aanleiding geven tot epidemieén, vooral bij jonge
kinderen. Men beschikt niet over gepaste middelen tegen deze virussen en men
kan alleen dieetadviezen geven en eventueel een symptomatische therapie
instellen. Een vaccin tegen rotavirus is beschikbaar (zie 9.7.1.1.9.).

— Enterobacterién kunnen in sommige streken aanleiding geven tot epidemieén
en dit vooral gedurende de zomer. Antibacteriéle behandeling is slechts
verantwoord wanneer men beschikt over een bacteriologisch onderzoek van
de feces, en is slechts nodig bij veralgemeende symptomen en bij een
dysenteriebeeld.

— Gebruik van antibiotica bij sommige acute darmontstekingen zoals bv.
salmonellosen, kan aanleiding geven tot een verhoogde frequentie van
chronische dragers van deze kiemen en op die manier de verspreiding in de
hand werken.

— In sommige studies werd verkorting van de duur van reizigersdiarree
vastgesteld bij behandeling met een antibacterieel middel zoals doxycycline of
een fluorochinolon. Antibacteriéle middelen zijn bij reizigersdiarree verantwoord
bij een dysenteriebeeld (bloederige diarree) of algemene symptomen. Ook bij
patiénten met een onderliggend lijden (chronische inflammatoire darmziekten,
cardiale en renale problemen) of bij een kort verblijf met belangrijke activiteiten,
zal men bij de eerste symptomen van reizigersdiarree starten met een anti-
infectieuze behandeling. [Zie Folia mei 2001, augustus 2005 en mei 2007)

— Voor behandeling van acute diarree te wijten aan parasieten, meestal
amoeben of giardia, komen vooral imidazoolderivaten in aanmerking (zie
8.3.3.1.).

— Voor de antibacteriéle en de antiparasitaire middelen die ook bij andere
infectieuze aandoeningen worden gebruikt, wordt verwezen naar 8. Infecties.

Paromomycine — Symptomatische infecties met
giardia wanneer imidazoolderivaten
Paromomycine is een aminoglycoside ~ gecontra-indiceerd zijn.
dat, zoals andere aminoglycosiden, = — Behandeling van amoebiasis.
zeer weinig wordt geresorbeerd na
orale toediening en dat te toxisch is
voor algemeen gebruik.
GABBRORAL (Pfizer)

Indicaties paromomycine
. . compr.
— Darmdecontaminatie. 16 x 250 mg R/bo  904€
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2.9. Middelen bij hemorroiden

Plaatsbepaling

— Geneesmiddelen hebben slechts een beperkte plaats bij de behandeling van
hemorroiden. Maatregelen zoals het vermijden van obstipatie, en eventueel
scleroseren, afbinden, infraroodcoagulatie of een chirurgische ingreep zijn
belangrijk.

— Hieronder worden een reeks lokale preparaten opgesomd. Hun waarde staat
niet vast, en ze hebben ongewenste effecten, o.a. overgevoeligheidsreacties.
— De lokale preparaten worden hier gegroepeerd naargelang ze al of niet
corticosteroiden bevatten; indien ze corticosteroiden bevatten, kunnen ze bij
langdurig gebruik aanleiding geven tot atrofie van de huid en de mucosa.

— Een aantal specialiteiten voor toediening langs algemene weg, gebruikt bij
hemorroiden, worden besproken in 1.8. Veno- en capillarotropica. Hun werk-
zaamheid in deze indicatie is weinig onderbouwd.

SCHERIPROCT (Bayer) @

cinchocaine 5 mg
. rednisolon 1,9 mg/s
ANUSOL (McNeil) Ean 300 9/9 s70€
lidocaine 10 mg
zinkoxide 280 mg y
supp. 18 9,40 € TRIANAL (Will-Pharma) ©®
Iic}oca'{ne 50 mg
COSE-ANAL (Will-Pharma) tzgﬁ‘f%”g'on 0,25 mg/g 845 €
oleaat 100 mg ’
polidocanol 50 mg/g
zalf 20 g 6,29 €

Preparaten zonder corticosteroiden

lidocaine 50 mg
triamcinolon 0,5 mg

supp. 10 R/ 6,77 €
oleaat 200 mg
polidocanol 20 mg
supp. 15 9,44 € ULTRAPROCT (Bayer) @
cinchocaine 5 mg
. fluocortolon (caproaat) 0,945 mg
RECTOVA‘?QL (Qualiphar) fluocortolon (pivalaat) 0,918 mg/g
amylocaine 3 mg zalf 30 g R/ 6,40 €

bismutoxijodidegallaat 15 mg
bismutsubgallaat 15 mg

hamamelisextract (week) 3,75 mg Addendum: nitrog|ycerine
perubalsem 9,3 mg

wilde kastanje-extract (stab.) 3,75 mg .
zinkoxide 75 mg/g Plaatsbepaling

zalf 20 g 580€  _ Nitroglycerine in de vorm van zalf
i . voor uitwendig (anaal) gebruik, wordt
Preparaten met corticosteroiden gebruikt om de pijn bij chronische

anale fissuren te verlichten.
HEMOSEDAN (Nycomed) @

lidocaine 50 mg

prednisolon 1,5 mg/g Ongewenste effecten
creme 30 g 7,40 € _ Hoofdpijn.

PROCTO SYNALAR (Astellas) @ — Hypotensie.
bismutsubgallaat 50 mg
fluocinolonacetonide 0,1 mg RECTOGESIC (LCA)
lidocaine 20 mg nitroglycerine
menthol 2,5 mg/g zalf

zalf 30 g 6,75 € 30 g 4 mg/g R/ 56,69 €
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3. Urogenitaal stelsel

3.1. Middelen bij blaasproblemen

3.2. Middelen bij benigne prostaathypertrofie

3.3. Middelen bij impotentie
3.4. Varia

De geneesmiddelen gebruikt bij urogenitale infecties worden besproken in
hoofdstuk 8.7. Antibacteriéle middelen; deze gebruikt bij neoplastische
aandoeningen worden besproken in hoofdstuk 7. Hormonaal stelsel, en in
hoofdstuk 70. Tumoren. Sommige spasmolytica (zie 2.2.) worden soms ook voor
urinaire problemen aangewend. Soms worden bij bedwateren (“enuresis
nocturna”) en nycturie geneesmiddelen gebruikt (vooral desmopressine, zie
7.5.5.1. en Folia mei 2005, januari 2006 en juli 2007).

3.1. MIDDELEN BIJ BLAASPRO-
BLEMEN

Plaatsbepaling

— Niet-medicamenteuze maatrege-
len (vochtbeperking, blaastraining en
bekkenbodemspieroefeningen) verbe-
teren de symptomen van incontinen-
tie. Er zijn weinig degelijke studies die
een medicamenteuze aanpak verge-
lijken met een niet-medicamenteuze
aanpak of met een combinatie van
beide.

— De juiste plaats van sommige van
deze geneesmiddelen bij blaas- en
blaassfincterproblemen staat niet vast
[zie Folia maart 2002 en april 2008].
— Overactieve blaas met of zonder
incontinentie: de gegevens wijzen op
een symptomatische verbetering met
anticholinergica. De doeltreffendheid
van de verschillende anticholinergica
is vergelijkbaar, en er is een belangrijk
placebo-effect. De doeltreffendheid
van duloxetine bij overactieve blaas
met of zonder incontinentie en de
veiligheid ervan op lange termijn zijn
onduidelijk.

— Inspanningsincontinentie: de aan-
pak berust in de eerste plaats op
algemene maatregelen en bekkenbo-
demrevalidatie. Hoewel medicatie
geen belangrijke rol speelt bij inspan-
ningsincontinentie, worden bepaalde
geneesmiddelen soms gebruikt in
associatie met de niet-medicamen-
teuze aanpak.

— Hypoactieve blaas: bethanechol
wordt voorgesteld; ook alfa-blokkers
worden gebruikt, maar deze indicatie
wordt niet in de bijsluiters vermeld.

Indicaties

— Urge-incontinentie door blaasin-
stabiliteit: de anticholinergica darife-
nacine, fesoterodine, tolterodine, oxy-
butynine, solifenacine, en (weinig
overtuigend) flavoxaat.

— Inspanningsincontinentie bij de
vrouw: duloxetine (wordt ook aange-
wend als antidepressivum, zie 6.3.1.).
— Overloopincontinentie: de aanpak
gebeurt in functie van de etiologie, en
vergt dikwijls een chirurgische in-
greep.

— Blaasatonie: bethanechol.

Contra-indicaties

— Darifenacine, fesoterodine, toltero-
dine, oxybutynine (ook transdermaal),
solifenacine: deze van de anticholi-
nergica.

— Bethanechol: urogenitale of gas-
tro-intestinale obstructie.

Ongewenste effecten

— Darifenacine, fesoterodine, toltero-
dine, oxybutynine (ook transdermaal),
solifenacine: o.a. anticholinerge effec-
ten (monddroogte, nausea, obstipatie,
mydriase en accommodatiestoornis-
sen, urineretentie, tachycardie, rit-
mestoornissen, verwardheid en agita-
tie).

— Flavoxaat: abdominale pijn, duize-
ligheid.

— Duloxetine: gezien duloxetine de
heropname van noradrenaline en se-
rotonine remt, kunnen de ongewenste
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effecten gezien bv. met SSRI’s niet
worden uitgesloten (zie 6.3.1. en Folia
juli 2006).

— Oxybutynine: huidreacties (trans-
dermaal systeem).

— Bethanechol: tekenen van choli-
nerge stimulatie: nausea, braken,
zweten, speekselvloed, onwillekeu-
rige mictie of defecatie, broncho-
spasme, bradycardie, hypotensie.

Interacties

— Darifenacine en fesoterodine: mo-
gelijke stijging van de plasmaconcen-
traties bij gelijktijdig gebruik van een
CYP3A4-inhibitor of CYP2D6-inhibi-
tor (zie tabel in Inleiding).
— Solifenacine: mogelijke stijging van
de plasmaconcentraties bij gelijktijdig
gebruik van een CYP3A4-inhibitor (zie
tabel in Inleiding).
— Duloxetine
* Mogelijke stijging van de plasma-
concentraties van duloxetine bij ge-
lijktijdig gebruik van een CYP1A2- of
CYP2D6-inhibitor (zie tabel in Inlei-
ding).
* Duloxetine is een inhibitor van
CYP2D6, met mogelijke interactie
met substraten van CYP2D6 (zi
tabel in Inleiding).
* In combinatie met andere stoffen
met serotoninerge werking (bv.
MAO-inhibitor, SSRI) mogelijk sero-
toninesyndroom (zie 6.3.1.).

Bethanechol

Posol. tot 50 mg p.d. in 3 a 4 giften

MYOCHOLINE-GLENWOOD (Infarmed)

bethanechol
compr. (deelb.)
50 x 10 mg 15,90 €

Darifenacine

Posol. 7,5 a2 15 mg p.d. in 1 gift

EMSELEX (Novartis Pharma) W

darifenacine
compr. (vertraagde vrijst.)

Duloxetine

Posol. 80 mg p.d. in 2 giften

YENTREVE (Eli Lilly)

duloxetine

caps. (maagsapresist.)
56 x 20 mg R/ 57,69 €
56 x 40 mg R/ 57,69 €

Fesoterodine

Posol. 4 a 8 mg p.d. in 1 gift

TOVIAZ (Pfizer) W

fesoterodine
compr. (vertraagde vrijst.)

28 x 4 mg R/BlO 51,62 €
84 x 4 mg R/Bl© 110,94 €
28 x 8 mg R/Bl o 56,81 €
84 x 8 mg R/ B! © 123,09 €
Flavoxaat
Posol. 600 a 800 mg p.d. in 3 a
4 giften
URISPAS (Altana)
flavoxaat
compr.
40 x 200 mg R/cx© 7,40 €
100 x 200 mg R/cxo 14,76 €
Oxybutinine
Posol.

- peros: 10 a 15 mg p.d. in 2 a 3 giften
- transdermaal: 1 transdermaal sys-
teem 2 x per week

DITROPAN (Sanofi-Aventis)

oxybutynine

compr. (deelb.)
30 x 5 mg

100 x 5 mg

sir.
473 ml 5 mg/5 ml

KENTERA (Eurocept)
oxybutynine

transdermaal systeem
8 x 3,9 mg/24 u
(36 mg/39 cm?)

R/Blex @ 5,17 €
R/ Blcx © 13,78 €

R/ Blex © 13,89 €

R/ 45,81 €

OXYBUTYNINE EG (Eurogenerics)

oxybutynine
compr. (deelb.)

28 x 7,5 mg R/Blo 5253 €
98 x 7,5 mg R/ Bl o 129,94 €
28 x 15 mg R/Blo 6152€
98 x 15 mg R/ B! © 155,19 €

x 5mg R/blex@ 3,62 €
100 x 5 mg R/ Blexe 9,64 €
OXYBUTYNINE HCL MYLAN (Mylan)
oxybutynine
compr.
30x 5mg R/Blexe 3,62 €
100 x 5 mg R/ Blexe 9,64 €
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OXYBUTYNINE SANDOZ (Sandoz)
oxybutynine
compr. (deelb.)

30 x 5mg

R/ blexe 3,62
120 x 5 mg 57

R/ Blex e 11,

Solifenacine

Posol. 5410 mg p.d. in 1 gift

VESICARE (Astellas)

solifenacine
compr.
30 x 5 mg R/ 54,72 €
90 x 5 mg R/B! o 118,17 €
30 x 10 mg R/ 80,00 €
90 x 10 mg R/ B! © 157,00 €
Tolterodine

Posol. 4 mg p.d. (in geval van lever- of
nierinsufficiéntie 2 mg p.d.) in 2 giften
(in 1 gift voor vertraagde vrijstelling)

DETRUSITOL (Pfizer)

tolterodine
compr.
56 x 2 mg R/ 47,45 €
caps. Retard (vertraagde vrijst.)
28 x 4 mg R/Bl o 52,53 €
84 x 4 mg R/Blo 112,78 €

3.2. MIDDELEN BIJ BENIGNE
PROSTAATHYPERTROFIE

Plaatsbepaling

— Zie Folia december 2003 en Trans-
parantiefiche “Aanpak van benigne
prostaathypertrofie”, met updates.

— Bij benigne prostaathypertrofie kan
bij milde symptomen een afwach-
tende houding worden aangenomen.
Het informeren van de patiént, het
geven van algemene adviezen, en het
bespreken van oplossingen in geval
van specifieke problemen, en het
vastleggen, samen met de patiént,
van de doelstelling van de behande-
ling, zijn belangrijke maatregelen.

— Bij matig ernstige symptomen is
een o4-blokker dikwijls een eerste
keuze. a4-blokkers geven een be-
perkte winst op scorelijsten en urody-
namische parameters; de winst treedt
op binnen de maand. Orthostatische
hypotensie is een belangrijk onge-
wenst effect, zeker bij ouderen. Alle
a4-blokkers lijken even doeltreffend
op symptomatisch vlak.

— ba-reductase-inhibitoren hebben
een zeer beperkt effect op de symp-
tomen. Ze kunnen bij patiénten met

een sterk vergrote prostaat de kans
op urinaire retentie beperken. Het
duurt 6 maanden vooraleer hun effect
kan geévalueerd worden. Na het stop-
pen neemt het prostaatvolume weer
toe. De mogelijkheid van anti-andro-
gene ongewenste effecten moet in
acht genomen worden.

— Het associéren van een a4-blokker
en een 5a-reductase-inhibitor biedt
waarschijnljik geen voordelen.

— Het effect van het Serenoa repens-
extract op de symptomen is onduide-
lijk.

— Bij ernstige symptomen of com-
plicaties is chirurgie de beste aanpak.

3.2.1. Alfa;-blokkers

a4-blokkers hebben een relaxerend
effect op de gladde spiercellen, o.a.
ter hoogte van de blaashals, maar ook
ter hoogte van de bloedvaten.

Plaatsbepaling

— Zie 3.2.
— De verschillende a4-blokkers heb-
ben waarschijnlijk eenzelfde doeltref-
fendheid bij benigne prostaathyper-
trofie. Ze beinvloeden het prostaatvo-
lume niet.

Indicaties

— Benigne prostaathypertrofie. Alfu-
zosine en tamsulosine zijn enkel ge-
registreerd voor gebruik bij benigne
prostaathypertrofie. Terazosine is ook
geregistreerd voor gebruik bij hyper-
tensie. Prazosine wordt uitsluitend
gebruikt bij hypertensie, en wordt
vermeld in 7.4.6.

Contra-indicaties

— Antecedenten van orthostatische
hypotensie of van syncope.
— Hartfalen.

Ongewenste effecten

— Orthostatische hypotensie en dui-
zeligheid, vooral bij ouderen en bij
associatie met andere antihypertensi-
va.

— Moeheid en sedatie.
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— Tamsulosine: “Floppy Iris Syn-
drome” tijdens operatieve behande-
ling van cataract [zie Folia januari
2007).

Interacties

— Orthostatische hypotensie bij as-
sociatie met andere antihypertensiva.

Bijzondere voorzorgen

— Waarschuwen voor mogelijke or-
thostatische hypotensie bij de start
van de behandeling, en noodzaak
voor langzaam opdrijven van de do-
sis.

Alfuzosine

Posol. benigne prostaathypertrofie:
10 mg p.d. in 1 a 2 giften

ALFUZOSINE MYLAN (Mylan)

alfuzosine

compr. (vertraagde vrijst.)
56 x 5 mg R/ 17,95 €
30 x 10 mg R/ 18,86 €

ALFUZOSINE SANDOZ (Sandoz)

alfuzosine

compr. (vertraagde vrijst.)
60 x 5 mg R/ 27,18 €
30 x 10 mg R/ 18,50 €
60 x 10 mg R/ 37,38 €

XATRAL (Sanofi-Aventis)

alfuzosine

compr. Retard (vertraagde vrijst.)
56 x 5 mg R/

compr. Uno (vertraagde vrijst.)
30 x 10 mg R/

35,89 €
37,73 €

Tamsulosine

Posol. benigne prostaathypertrofie:
0,4 mg p.d. in 1 gift

DOC TAMSULOSINE (Docpharma)

tamsulosine

caps. (vertraagde vrijst.)
30 x 0,4 mg R/
90 x 0,4 mg R/

19,45 €
37,88 €

OMIC (Astellas)

tamsulosine
compr. Ocas (vertraagde vrijst.)
30 x 0,4 mg R/ 40,45 €
90 x 0,4 mg R/ 90,88 €
200 x 0,4 mg R/ 0 €

OMIC (Impexeco)
tamsulosine
compr. Ocas (vertraagde vrijst.)
30 x 0,4 mg R/
(parallelinvoer)

40,45 €

RANOMAX (Ranbaxy)

tamsulosine
caps. (vertraagde vrijst.)

100 x 0,4 mg 25,00 €

TAMSULOSINE EG (Eurogenerics)

tamsulosine
caps. (vertraagde vrijst.)
30 x 0,4 mg
90 x 0,4 mg R/

19,50 €
38,40 €

TAMSULOSINE HCL YAMANOUCHI (Astellas)

tamsulosine

caps. (vertraagde vrijst.)
30 x 0,4 mg
90 x 0,4 mg

R/ 23,00 €
R/ 49,50 €

TAMSULOSINE MYLAN (Mylan)

tamsulosine

caps. (vertraagde vrijst.)
30 x 0,4 mg R/
90 x 0,4 mg R/

20,20 €
40,40 €

TAMSULOSINE SANDOZ (Sandoz)

tamsulosine

caps. (vertraagde vrijst.)
30 x 0,4 mg R/
90 x 0,4 mg R/

20,10 €
30,00 €

TAMSULOSINE TEVA (Teva)

tamsulosine

caps. (vertraagde vrijst.)
30 x 0,4 mg R/
90 x 0,4 mg R/

19,27 €
31,98 €

Terazosine

Posol.

benigne prostaathypertrofie
1 mg p.d., geleidelijk opdrijven tot
5 mg p.d. in 1 gift

hypertensie
1a2mgp.d.in 1 gift

HYTRIN (Abbott)

terazosine

compr.
10x 1 mg R/BlQ 275€
28 x 2 mg R/BlO 1330 €
28 x 5mg R/BlO 26,94 €
28 x 10 mg R/BlO 3523€

HYTRIN (Aktuapharma)

terazosine

compr.
28 x 5mg R/BlO 26,60 €
28 x 10 mg R/B1O 3473 €

(parallelinvoer)

TERAZOSABB (Abbott)

terazosine

compr.
10x 1 mg R/Ble 192€
28 x 2 mg R/Ble 931€
84 x 2 mg R/Ble 2235€
28 x 5mg R/Ble 1954 €
84 x 5mg R/ble 3832¢€
28 x 10 mg R/Ble 2772 €
84 x 10 mg R/Ble 53,05€
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TERAZOSINE EG (Eurogenerics)

terazosine
compr. (deelb.)
28 x 2 mg R/'ble 931€
56 x 2 mg R/Ble 14,90 €
compr.
28 x 5 mg R/Ble 1954 €
56 x 5 mg R/Ble 2876 €
28 x 10 mg R/Ble 27,72€
56 x 10 mg R/Ble 3817€
TERAZOSINE MYLAN (Mylan)
terazosine
compr.
28 x 2 mg R/Ble 931€
50 x 2 mg R/Ble 16,63 €
28 x 5 mg R/Ble 1954 €
50 x 5 mg R/Ble 31,12€
28 x 10 mg R/Ble 27,72€
50 x 10 mg R/Sle 41,9 €
TERAZOSINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)
terazosine
compr.
28 x 2 mg R/Ble 845€
56 x 2 mg R/Ble 1352 €
28 x 5 mg R/Ble 18,00 €
56 x 5 mg R/Ble 2338¢€
28 x 10 mg R/Ble 2532¢€
56 x 10 mg R/le 3242¢€
TERAZOSINE SANDOZ (Sandoz)
terazosine
compr. (deelb.)
X 2 mg R/Ble 885€
56 x 2 mg R/Ble 1417 €
98 x 2 mg R/Ble 2430€
28 x 5 mg R/Ble 1858 €
56 x 5 mg R/Ble 27,11€
98 x 5 mg R/Sle 4035€
URO-HYTRIN (Abbott)
|.  terazosine 1 mg
Il. terazosine 2 mg
compr. 14 (3 + 11) R/ 8,83 €

(enkel bij benigne prostaathypertrofie; na 1
verpakking verder gaan met gewone verpak-
king)

3.2.2. 5-alfa-reductase-inhibitoren

Plaatsbepaling

— Zie 3.2.

— Finasteride en dutasteride remmen
ter hoogte van de prostaat de omzet-
ting van testosteron tot dihydrotesto-
steron, wat leidt tot vermindering van
het prostaatvolume, vooral bij volu-
mes groter dan 40 ml.

Indicaties

— Benigne prostaathypertrofie met
vergrote prostaat.

Ongewenste effecten

— Seksuele stoornissen, bv. impo-
tentie, verminderde libido, ejaculatie-
stoornissen.

— Gynaecomastie.

— Huiderupties.

— Pijn t.h.v. de testes.

Zwangerschap

— Finasteride en dutasteride zijn
teratogeen (zie rubriek “Bijzondere
voorzorgen”).

Bijzondere voorzorgen

— Finasteride en dutasteride zijn
teratogeen. Men raadt daarom aan
een condoom te gebruiken in geval
van seksuele betrekkingen met een
zwangere vrouw of een vrouw die kan
zwanger worden. Deze vrouwen mo-
gen ook geen geneesmiddelen op
basis van finasteride of dutasteride
manipuleren.

— Daling van het prostaatspecifiek
antigen (PSA), met implicaties voor
screening voor prostaatcarcinoom.

Dutasteride

| Posol. 0,5 mg p.d. in 1 gift

AVODART (GSK)

dutasteride
caps.
30 x 0,5 mg R/ 44,83 €
Finasteride
Posol. 5 mg p.d. in 1 gift
DOC FINASTERIDE (Docpharma)
finasteride
compr.
28 x 5 mg R/ 27,40 €
98 x 5 mg R/ 58,38 €
FINASTERIDE EG (Eurogenerics)
finasteride
compr.
30 x 5 mg R/ 28,54 €
60 x 5 mg R/ 39,60 €
100 x 5 mg R/ 59,30 €
FINASTERIDE RANBAXY (Ranbaxy)
finasteride
compr.
100 x 5 mg R/ 54,30 €
FINASTERIDE SANDOZ (Sandoz)
finasteride
compr.
30x 5mg R/ 28,63 €
60 x 5 mg R/ 39,69 €
100 x 5 mg R/ 59,36 €
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PROSCAR (MSD)

finasteride
compr.

28 x 5 mg R/ 38,08 €

3.2.3. Middelen op basis van planten

Deze geneesmiddelen bevatten o.a.
extracten van de vruchten van Sere-
noa repens (Serenoa serrulata of
Sabal serrulata of zaagpalm). Er zijn
twijfels over de werkzaamheid op
symptomen of op urodynamische
parameters. Gastro-intestinale klach-
ten kunnen optreden.

PROSTALANE (VSM)

Serenoa repens-extract 160 mg
Urtica dioica-extract 120 mg
caps. 60

Posol. 2 caps. p.d. in 2 giften

25,00 €

PROSTASERENE (Therabel)
Serenoa repens-extract
caps.
30 x 320 mg
Posol. 320 mg p.d. in 1 gift
Andere benaming(en): Prosta Urgenin

16,06 €

PROSTA URGENIN (Madaus)
Serenoa repens-extract
caps.
30 x 320 mg
Posol. 320 mg p.d. in 1 gift
Andere benaming(en): Prostaserene

16,06 €

URGENIN (Madaus)

Echinacea purpurea sap 0,28 g
Serenoa repens tinctuur 0,65 g/g

druppels 50 ml 8,08 €

3.3. MIDDELEN BIJ IMPOTENTIE

3.3.1. Alprostadil (prostaglandine E,)

Indicaties

— Erectiedisfunctie: intracaverneus
(dikwijls samen met andere vasodila-
toren).

— Openhouden van de ductus arteri-
osus bij neonati met bepaalde con-
genitale hartafwijkingen: intraveneus
(zie 14.13.).

Ongewenste effecten

— Lokale pijn en priapisme bij intra-
caverneus gebruik.

CAVERJECT (Pfizer)

alprostadil
flacon i.cavern.

1x 5pg+ 1 mlspuit solv. R/ 12,79 €
1 x 10 pg + 1 ml spuit solv. R/ 15,34 €
5x 10 pg + 1 ml spuit solv. R/ 52,78 €
1 x 20 pg + 1 ml spuit solv. R/ 23,60 €
5 x 20 pg + 1 ml spuit solv. R/ 75,41 €

3.3.2. Yohimbine

Yohimbine wordt, zonder argumenten,
sinds lang voorgesteld bij impotentie.

Ongewenste effecten

— Verhoging van de bloeddruk.
— Bij hoge doses neurologische on-
gewenste effecten en tachycardie.

YOCORAL (Infarmed)

yohimbine
compr.

50 x 5 mg 20,80 €
100 x 5 mg 30,16 €
Posol. —

3.3.3. Fosfodiésterase type 5-inhibi-
toren

Het gaat om sildenafil, tadalafil en
vardenafil. Ze leiden tot erectie bij
seksuele stimulatie.

Indicaties

— Erectiestoornissen van diverse
oorsprong.

— Voor sildenafil: ook arteriéle pul-
monale hypertensie (zie 14.14.).

Contra-indicaties

— Patiénten op nitraten of molsido-
mine (risico van ernstige hypotensie).
— Onstabiele angor of ernstig hart-
falen.

— Ischemische optische neuropathie.

Ongewenste effecten

— Hoofdpijn.

— Dyspepsie, nausea.

— Duizeligheid, hypotensie, warmte-
opwellingen.

— Tijdelijke visusstoornissen; ische-
mische optische neuropathie met
eventueel blindheid is gerapporteerd
[zie Folia november 2006].
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— Priapisme.
— Mogelijk verergering van slaapap-
noe.

Interacties

— Inhibitie van de afbraak van deze
middelen door CYP3A4-inhibitoren
(zie tabel in Inleiding).

— Ernstige hypotensie bij gebruik
samen met nitraten of molsidomine.

Bijzondere voorzorgen

— De veiligheid van deze genees-
middelen bij ernstig leverlijden, hypo-
tensie, recent cardiovasculair of cere-
brovasculair accident, of erfelijke de-
generatieve stoornissen van de retina
staat niet vast.

— Voor sildenafil en vardenafil dient
de inname 1 uur voor de seksuele
betrekkingen te gebeuren, en het
effect houdt enkele uren aan; tadalafil
werkt door zijn langere halfwaardetijd
meer dan één dag.

CIALIS (Eli Lilly)

tadalafil
compr.
28 x 5 mg R/ 89,70 €
4x 10 mg R/ 49,87 €
4 x 20 mg R/ 49,87 €
8 x 20 mg R/ 85,60 €
12 x 20 mg R/ 123,30 €

Posol. 10 & 20 mg (max. 1 x p.d.)

LEVITRA (Bayer)

vardenafil
compr.
4 x 5mg R/ 36,46 €
4 x 10 mg R/ 40,64 €
8 x 10 mg R/ 69,84 €
12 x 10 mg R/ 99,89 €
4 x 20 mg R/ 46,34 €
8 x 20 mg R/ 79,80 €
12 x 20 mg R/ 118,11 €

Posol. 5 a 20 mg (max. 1 x p.d.)

VIAGRA (Pfizer)

sildenafil
compr.
4 x 25 mg R/ 35,73 €
4 x 50 mg R/ 40,78 €
12 x 50 mg R/ 109,12 €
4 x 100 mg R/ 47,04 €
12 x 100 mg R/ 120,71 €

Posol. 25 a 100 mg (max. 1 x p.d.)

3.4. VARIA

Plaatsbepaling

— Citraatzouten kunnen door alkali-
nisatie van de urine uraat- en cys-
tinestenen oplossen of voorkomen.

Citraten zijn ook nuttig bij de preventie
van de vorming van recidiverende
calciumoxalaatstenen, zeker bij pa-
tiénten met hypocitraturie.

— Fenazopyridine wordt, zonder ar-
gumenten, voorgesteld voor verschil-
lende symptomen van de urinaire
tractus. Bij bewezen infectie of bij
sterk vermoeden ervan, dient gekozen
te worden voor een antibacterieel
middel.

— De specialiteit op basis van me-
thenamine wordt, zonder argumenten,
voorgesteld als decongestivum en
antisepticum van de uro-genitale trac-
tus.

— De specialiteit op basis van Arcto-
staphylos uva-ursi (beredruif) wordt
zonder veel argumenten voorgesteld
voor de behandeling van niet-gecom-
pliceerde cystitis bij de vrouw.

Ongewenste effecten

— Fenazopyridine: oranjeverkleuring
van de urine wat het correct aflezen
van urinestrips bemoeilijkt; risico van
leverfunctiestoornissen, hemolytische
anemie, methemoglobinemie, nefroli-
thiasis en kristallurie.

— Arctostaphylos uva-ursi (bere-
druif): gastro-intestinale stoornissen,
hepatotoxiciteit.

Bijzondere voorzorgen

— Citraatzouten: let op bij patiénten
op streng zoutarm dieet gezien het
hoog gehalte aan natrium, en bij
patiénten met nierinsufficiéntie gezien
het hoog gehalte aan kalium.

MICTASOL (Medgenix)

malvanootpoeder 250 mg
methenamine 50 mg
monobroomkamfer 20 mg

compr. 50 5,30 €

URALYT U (Madaus)

citroenzuur 750 mg
kaliumcitraat 1,95 g
natriumcitraat 2,3 g/5 g

gran. 280 g 17,85 €

UROCYSTIL (Tilman) W

Arctostaphylos uva-ursi droog extract
(met minimum 20% arbutine)
compr.

40 x 500 mg 11,90 €

UROPYRINE (Sterop)
fenazopyridine
compr.

30 x 100 mg R/ 8,96 €
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4. Ademhalingsstelsel

4.1. Middelen bij astma en COPD

4.2. Antitussiva, mucolytica en expectorantia
4.3. Respiratoire analeptica

4.4. Middelen bij rhinitis en sinusitis

4.1. Middelen bij astma en COPD

Bij deze aandoeningen worden gebruikt:

— sympathicomimetica

— anticholinergica

— corticosteroiden

— theofylline en afgeleiden

— inhibitoren van de mediatorenvrijstelling

— antagonisten van de leukotrieenreceptoren
— omalizumab.

Plaatsbepaling

— De sympathicomimetische amines en de anticholinergica, en vermoedelijk
ook theofylline, hebben vooral een direct relaxerend effect op de gladde
spiercellen van de luchtwegen.

— De corticosteroiden zijn vooral actief door hun anti-inflammatoire werking.
— De antagonisten van de leukotrieenreceptoren hebben zowel anti-inflamma-
toire als bronchodilaterende eigenschappen.

— Cromoglicaat inhibeert vooral de vrijstelling van de mediatoren.

Astma

— Zie Folia november 2005, januari 2007 en maart 2008.

— Gedetailleerde informatie over de aanpak van astma kan gevonden worden in
de aanbevelingen van “GINA” (Global Initiative for Asthma, www.ginasthma.
com) en de aanbevelingen van de British Thoracic Society (via www.sign.ac.
uk/guidelines/fulltext/63/index.html).

— Kortwerkende [3,-mimetica via inhalatie worden toegediend bij bestaan van
symptomen, en ter preventie en behandeling van inspanningsastma; gebruik
ervan volgens een vast schema wordt niet meer aanbevolen.

— Kortwerkende anticholinergica via inhalatie kunnen bij astma een additief
bronchodilaterend effect geven, en kunnen een alternatief zijn in geval van
contra-indicaties voor 3,-mimetica.

— Naargelang de mate van controle van het astma wordt voor elke patiént
gekozen voor een bepaalde behandelingsstap. Bij verslechtering wordt de
medicatie opgedreven. Bij aanhoudende goede controle kan de medicatie
worden afgebouwd.

— Wanneer een onderhoudsbehandeling noodzakelijk is, zijn inhalatiecortico-
steroiden de eerste keuze. Bij onvoldoende controle van het astma kan het
noodzakelijk zijn aan het inhalatiecorticosteroid een langwerkend f,-
mimeticum via inhalatie of een leukotrieenreceptorantagonist per os te
associéren. Er zijn twijfels over de veiligheid op lange termijn van lang-
werkende [o-mimetica, en deze middelen moeten bij astma steeds gebruikt
worden in associatie met inhalatiecorticosteroiden.

— In milde gevallen kunnen de leukotrieenreceptorantagonisten in monothera-
pie bij intolerantie of contra-indicaties voor inhalatiecorticosteroiden een
alternatief zijn. Bij ernstiger astma en bij onvoldoende antwoord op
inhalatiecorticosteroiden kunnen ze er worden aan toegevoegd.
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— Theofylline heeft nog slechts een beperkte plaats in de onderhoudsbehande-
ling van astma.

— In ernstige gevallen kunnen corticosteroiden oraal of, in geval van bewezen
IgE-gemedieerde overgevoeligheid, omalizumab nodig zijn; soms kan
parenterale toediening van corticosteroiden noodzakelijk zijn.

— Cromoglicaat kan gebruikt worden ter preventie van inspanningsgebonden
astma.

COPD

— Zie Folia april 2005, augustus 2005, januari 2007 en april 2007 .

— Gedetailleerde informatie over de aanpak van chronisch obstructief longlijden
(chronic obstructive pulmonary disease of COPD) kan gevonden worden op
de website van “GOLD” (Global Initiative for Chronic Obstructive Pulmonary
Disease, www.goldcopd.com).

— Voor geen enkele medicatie is bij COPD duidelijk aangetoond dat het de
achteruitgang van de longfunctie op lange termijn kan tegengaan; rookstop is
de enige maatregel met bewezen effect op de prognose van COPD.
Farmacotherapie bij COPD verbetert wel de levenskwaliteit, en reduceert
het optreden van exacerbaties. Het effect op de longfunctie is beperkt.

— Bij lichte vormen van COPD gebruikt men kortwerkende 3,-mimetica en/of
kortwerkende anticholinergica wanneer de symptomen dit vereisen.

— Wanneer bij meer ernstige vormen van COPD de symptomen niet voldoende
onder controle zijn met een kortwerkende bronchodilator, worden daaren-
boven langwerkende [.-mimetica of anticholinergica volgens een vast
schema gebruikt; in tegenstelling tot wat geldt voor astma, dienen deze
middelen hier niet systematisch te worden geassocieerd aan een inhalatie-
corticosteroid. Over de veiligheid op lange termijn van de langwerkende
bronchodilatoren (3,-mimetica en anticholinergica) bij COPD is weinig
bekend.

— De effecten van inhalatiecorticosteroiden op de longfunctie zijn geringer bij
COPD dan bij astma. Ze reduceren wel het risico van exacerbaties bij
patiénten met ernstig tot zeer emstig COPD (ESW < 50%) die frequente
exacerbaties vertonen. Indien na enkele maanden behandeling geen winst
(objectief of subjectief) wordt vastgesteld, is het zinloos de behandeling met
het inhalatiecorticosteroid voort te zetten.

— De rol van theofylline bij COPD wordt betwist.

— Bij exacerbaties moeten P,-agonisten of anticholinergica worden gestart, of
moet de dosis ervan worden verhoogd; corticosteroiden, systemisch
toegediend, kunnen aangewezen zijn. Of antibiotica worden gestart, zal
afhangen van de ernst van de opstoot en het infectieuze karakter (dyspnoe,
koorts, hoeveelheid en kleur van sputum...), van de ernst van het chronisch
lijden en van patiéntenkarakteristieken zoals aanwezigheid van bronchiécta-
sieén [zie Folia oktober 2004].

Inhalatie

Voor inhalatiegeneesmiddelen zijn er verschillende farmaceutische vormen
beschikbaar. Bijzondere aandacht moet gaan naar de kwaliteit van de
hulpmiddelen, de compatibiliteit van hulpmiddel en geneesmiddel, de inhalatie-
techniek en codrdinatie van de patiént, en het reinigen van herbruikbaar
materiaal.

— De doseeraérosol, al dan niet in combinatie met een voorzetkamer (bij
kinderen jonger dan 4 jaar meestal met een masker)

* Het toevoegen van een voorzetkamer aan een doseeraérosol verhoogt de
intrapulmonale depositie en vermindert de orofaryngeale depositie, en heeft
het voordeel dat het ogenblik van dosering en dat van inhalatie kunnen
worden gescheiden.
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* Bij zuigelingen, jonge kinderen en ouderen is voor elk geneesmiddel het
gebruik van een doseeraérosol met een voorzetkamer te verkiezen.
e \/oor inhalatiecorticosteroiden in doseeraérosol is bij alle patiénten een
voorzetkamer aangewezen (met uitzondering van het Autohalersysteem).
— De poederinhalator
® Ook deze vorm laat toe het ogenblik van dosering en dat van inhalatie te
scheiden.
* Bij kinderen jonger dan 5 jaar en bij patiénten met een sterk afgenomen
inhalatiekracht wordt poederinhalatie niet aanbevolen.
*\oor toediening van inhalatiecorticosteroiden kan poederinhalatie een
alternatief zijn voor de doseeraérosol met voorzetkamer.
— De vernevelaar
¢ De intrapulmonale depositie is met de vernevelaar lager dan bij gebruik van
een doseeraérosol met voorzetkamer. Chronisch gebruik van een ver-
nevelaar is alleen aangewezen wanneer correct gebruik van een doseer-
aérosol met voorzetkamer niet mogelijk is.
¢ \lerneveling heeft ook een plaats bij acute laryngitis subglottica.
® Het is belangrijk dat er zo weinig mogelijk contact is van de ogen met
bronchodilatoren, aangezien dit gesloten-hoekglaucoom kan veroorzaken.
* Reinigen van de vernevelaar is belangrijk, gezien contaminatie met Gram-
negatieve bacterién zoals pseudomonas mogelijk is.
— Vaste associaties
e \aste associaties zijn slechts aanbevolen bij onvoldoende effect van
monotherapie en bewijs van werkzaamheid van beide componenten
afzonderlijk.

Nota i.v.m. de terugbetalingsvoorwaarden van de geneesmiddelen bij
astma en COPD

Sinds 1 november 2008 worden alle vergoedbare specialiteiten uit klassen 4.1.1.
tot en met 4.1.8. vergoed in hoofdstuk Il, d.w.z. zonder voorafgaand akkoord van
de adviserend geneesheer, maar met a posteriori controle (symbool ), met
uitzondering van de specialiteit op basis van salbutamol onder vorm van
comprimés, siroop en amp. i.m.-s.c. Meer informatie in de Folia van november
2008 en via www.riziv.be, rubriek “Geneesmiddelen”, klik achtereenvolgens
“Groepsgewijze herziening”, en “Astma en COPD: voorschrijven van de
geneesmiddelen volgens de aanbevelingen”.

4.1.1. SYMPATHICOMIMETICA der controle is, en dat het gebruik van
inhalatiecorticosteroiden moet over-
wogen worden of dat de bestaande

Het effect van sympathicomimeticabij  onderhoudsbehandeling moet wor-

bronchospasme berust vooral op
bronchodilatatie maar ook op protec-
tie tegen allerlei prikkels, dit door
stimulatie van de P-receptoren.

Plaatsbepaling

— Zie ook 4.1.

— De Po-mimetica worden meestal
via inhalatie toegediend.

— Noodzaak voor toenemend of re-
gelmatig (bv. dagelijks) gebruik van
kortwerkende f.-mimetica bij astma
betekent dat de aandoening niet on-

den herzien.

— De langwerkende [,-mimetica zijn
bestemd voor onderhoudsbehande-
ling; formoterol kan wel eventueel
gebruikt worden als “rescue” indien
de symptomen dit vereisen, maar er is
geen bewijs van beter resultaat dan
met kortwerkende po-mimetica. De
langwerkende B.-mimetica dienen bij
astma steeds in associatie met inha-
latiecorticosteroiden gebruikt te wor-
den.

— Er zijn geen studies over de werk-
zaamheid van de combinatie van
inhalatiecorticosteroiden en langwer-
kende [,-mimetica bij jonge kinderen.
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— De doeltreffendheid van de ver-
schillende po-mimetica is vergelijk-
baar.

— Orale toediening van f,-mimetica
zal slechts overwogen worden als
inhalatie niet mogelijk is.

— De vaste associaties van sympa-
thicomimetica met mucolytica of anti-
tussiva die in de desbetreffende para-
grafen worden vermeld, zijn af te
raden.

— Voor het gebruik van p,-mimetica
in het kader van tocolyse, zie 74.6.2.

Ongewenste effecten

— Nervositeit, slapeloosheid.

— Hoofdpijn.

— Tremoren.

— Cardiale stimulatie en hypokalié-
mie bij hoge doses.

— De ongewenste effecten van de
verschillende Bo-mimetica zijn verge-
lijkbaar.

— Recent zijn een aantal waarschu-
wingen verschenen in verband met
mogelijke ernstige ongewenste effec-
ten van langwerkende f,-mimetica
[zie Folia juni 2006 en januari 2007).

Interacties

— p-blokkers (zeker de niet-selec-
tieve) kunnen het effect van de f3,-
mimetica tegengaan, met risico van
bronchospasme. Let ook op bij het
gebruik van (3-blokkers in de vorm van
oogdruppels.

Posologie

— De doses die worden vermeld zijn
deze voor volwassenen zoals aange-
geven in de bijsluiters, en zijn enkel
richtinggevend. De dosis dient inder-
daad individueel te worden aangepast
in functie van het totale behandelings-
schema en de toedieningswijze.

— Doses voor kinderen worden niet
vermeld gezien de noodzaak voor
individuele aanpassing.

4.1.1.1. Kortwerkende béta,-
mimetica

Fenoterol

BEROTEC (Boehringer Ingelheim) ©®

fenoterol
amp. inf.
25 x 0,5 mg/10 ml H.G.

Salbutamol

Posol. aérosol en inhalatiepoeder: tot
3 a4 xp.d. 100 a 200 pg

AIROMIR (UCB) ®

salbutamol
doseeraérosol

200 doses 100 pg/dosis
Autohaler (aérosol)

200 doses 100 pg/dosis R/ 15,11 €
(geen voorzetkamer vereist bij Autohaler)

R/bl'o 499 €

DOCSALBUTA (Docpharma) ®

salbutamol
doseeraérosol
200 doses 100 pg/dosis

R/bl'o  423€

ECOSAL (Teva) ®
salbutamol
Easi-Breathe (aérosol)
200 doses 100 pg/dosis R/
(geen voorzetkamer vereist)

11,00 €

NOVOLIZER SALBUTAMOL (Meda Pharma) ®

salbutamol
patroon (inhalatiepoeder)

200 doses 100 pg/dosis R/ 11,90 €
(+ Novolizer)
200 doses 100 pg/dosis R/ 534 €
(zonder Novolizer)
VENTOLIN (GSK) ®
salbutamol
compr.
50 x 2 mg R/bo 3,57 €
100 x 2 mg R/bo 573 €
50 x 4 mg R/'bo 5,57 €
sir.
150 ml 2 mg/5 ml R/bo 2,72 €
doseeraérosol
200 doses 100 pg/dosis R/bl'© 4,99 €
oploss. voor verneveling
1x 10 ml 5 mg/ml R/bl'o 3,86 €
5x 10 ml 5 mg/ml R/bl'o 1541 €
amp. i.m. - s.c.
3 x 500 pg/1 ml R/bo 3,38 €
amp. inf.
5 ml 1 mg/ml H.G.
Terbutaline
Posol. tot 3 a 4 x p.d. 500 ug
BRICANYL (AstraZeneca) ©®
terbutaline
Turbohaler (inhalatiepoeder)
200 doses 500 pg/dosis R/ 15,12 €
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4.1.1.2. Langwerkende béta,-
mimetica

Formoterol

Posol. 2 x p.d. 12 pg

FORADIL (Novartis Pharma) ®
formoterol
caps. voor inhalatie
60 x 12 pg
(+ inhalator)

R/ bl © 34,66 €

NOVOLIZER FORMOTEROL (Meda Pharma) ©®
formoterol
patroon (inhalatiepoeder)
60 x 12 pg
(+ Novolizer)

R/bl' © 34,66 €

OXIS (AstraZeneca) ©
formoterol
Turbohaler (inhalatiepoeder)
60 doses 6 pg/dosis R/ 25,48 €
60 doses 12 pg/dosis R/bl'o 32,46 €

Salmeterol

Posol. 2 x p.d. 50 pg

SEREVENT (GSK) ®

salmeterol

doseeraérosol Evohaler
120 doses 25 pg/dosis

Diskus (inhalatiepoeder)
60 doses 50 pg/dosis

R/bl'0 31,24 €
R/bl'o 31,24 €

4.1.2. ANTICHOLINERGICA

Het effect van anticholinergica bij
bronchospasme berust vooral op
bronchodilatatie maar ook op protec-
tie tegen allerlei prikkels, dit door
blokkeren van de muscarinerecepto-
ren.

Plaatsbepaling

— Zie ook 4.1.

— Er zijn kortwerkende (ipratropium)
en langwerkende (tiotropium) anticho-
linergica.

— Anticholinergica via inhalatie wor-
den vooral gebruikt bij chronisch
obstructief longlijden. Bij astma kun-
nen de kortwerkende anticholinergica
een alternatief zijn in geval van con-
tra-indicatie voor P,-mimetica; zowel
bij COPD als bij astma kunnen ze,
toegevoegd aan f,-mimetica, een
bijkomend effect geven.

— Tiotropium is niet geschikt voor de
behandeling van acute bronchospas-
men. Het is alleen als inhalatiepoeder

beschikbaar en dit kan voor patiénten
met geringe inspiratiekracht proble-
men geven.

— Deze preparaten worden toege-
diend via inhalatie omdat zo de hin-
derlijke ongewenste effecten die bij
systemisch gebruik van anticholiner-
gica gezien worden (monddroogte,
nausea, obstipatie, mydriase en ac-
commodatiestoornissen, urinereten-
tie, tachycardie, ritmestoornissen,
verwardheid en agitatie) voor een
groot deel vermeden worden.

— Enkele associatiepreparaten die
besproken worden in 4.2. Antitussiva,
mucolytica en expectorantia, bevatten
eveneens een anticholinergicum; deze
zijn af te raden.

4.1.2.1. Kortwerkende
anticholinergica

ATROVENT (Boehringer Ingelheim)
ipratropium
doseeraérosol HFA

200 doses 20 pg/dosis  R/bl' © 10,08 €
oploss. voor verneveling

20 x 0,25 mg/2 ml R/bl'o  938€

60 x 0,25 mg/2 ml R/bl'o 2533 €

20 x 0,5 mg/2 ml R/bl'o 1502 €

Posol. aérosol: 3 a 4 x p.d. 40 pug

4.1.2.2. Langwerkende
anticholinergica

SPIRIVA (Boehringer Ingelheim)

tiotropium

caps. voor inhalatie
30 x 18 pg
(+ Handihaler)

Posol. 1 x p.d. 18 pg

R/bl'o 51,75€

4.1.3. SYMPATHICOMIMETICUM +
ANTICHOLINERGICUM
(KORTWERKENDE)

Plaatsbepaling

— Associéren van een sympathico-
mimeticum en een anticholinergicum
ter behandeling van bronchospasme
is enkel aangewezen wanneer één van
beide onvoldoende doeltreffend is.

Indicaties

— Associatie van fenoterol en ipra-
tropium: bij kinderen en volwassenen
met astma; bij COPD.
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— Associatie van salbutamol en ipra-
tropium: bij kinderen en volwassenen
met astma, maar er zijn geen ge-
gevens bij kinderen jonger dan 12
jaar; bij COPD.

COMBIVENT (Boehringer Ingelheim) ®

ipratropium 500 pg

salbutamol 2,5 mg/2,5 ml

oploss. voor verneveling
20x 2,5 ml R/bl' o
60 x 2,5 ml R/bl' o

15,04 €
34,58 €

DUOVENT (Boehringer Ingelheim) ©®

fenoterol 50 pug
ipratropium 20 pg/dosis
doseeraérosol HFA 200 doses
R/bl'o 1042 €

fenoterol 1,25 mg

ipratropium 0,5 mg/4 ml

oploss. voor verneveling
20 x 4 ml

Posol. aérosol
3a4xp.d. 1a2doses

R/bl'o 13,36 €

4.1.4. INHALATIECORTICOSTEROI-
DEN

Plaatsbepaling

— Zie ook 4.1.

— Astma: toediening van corticoste-
roiden via inhalatie laat toe een
gunstig effect te verkrijgen met veel
minder ongewenste effecten dan bij
systemische toediening, en vormt de
basis van de langetermijnbehande-
ling. Bij ernstig persisterend astma
en bij een aanval kan systemische
toediening van corticosteroiden nodig
zijn. Inhalatie van corticosteroiden
heeft geen plaats bij de behandeling
van de acute astma-aanval.

— COPD: de doeltreffendheid van
inhalatiesteroiden is alleen aange-
toond bij patiénten met ernstige of
zeer ernstige COPD (ESW < 50%) met
herhaalde exacerbaties.

Ongewenste effecten

— Inhibitie van de hypothalamo-hy-
pofyse-bijnieras, vooral bij langdurig
gebruik van hoge doses.

— Systemische ongewenste effec-
ten, vooral bij hoge doses (zie 7.1.).
Bij kinderen worden de systemische
ongewenste effecten, zoals ver-
traagde groei, zonder invioed op de
uiteindelijke lengte, gezien vanaf een
dagdosis van 400 pg budesonide of
beclometason, of 200 pg fluticason.

— Buccale, faryngeale en oesofage-
ale candidose, vaak asymptomatisch.
Dit risico kan verminderd worden door
gebruik van een voorzetkamer en
door achteraf te gorgelen met water.
— Heesheid.

Interacties

— Budesonide: verhoogde systemi-
sche blootstelling na inhalatie bij
gelijktijdig gebruik van CYP3A4-inhi-
bitoren (zie tabel in Inleiding).

Posologie

— De dosis dient individueel te wor-
den aangepast in functie van de ernst
van het lijden en het totale behande-
lingsschema; de dosis wordt ook
bepaald door de farmaceutische vorm
en de toedieningswijze (poederinhala-
tor, doseeraérosol met of zonder
voorzetkamer, oplossing voor verne-
veling, zie 4.1.).

— De behandeling wordt meestal ge-
start aan lage doses, welke eventueel
kunnen worden verhoogd.

— Eens de toestand stabiel is, dient
verlagen van de dosis overwogen te
worden.

— De doses voor kinderen worden
niet vermeld gezien de noodzaak voor
individuele aanpassing.

4.1.4.1. Aérosol of poeder

Beclometason

Posol. 2 x p.d. 250 a 500 pg; voor
Qvar®: 2 x p.d. 100 & 200 pg

BECLOPHAR (Teva) ®

beclometason
caps. voor inhalatie

120 x 100 pg R/bl'e 977€
30 x 200 pg R/ 7,00 €
120 x 200 pg R/bl'© 19,51 €
30 x 400 pg R/ 14,18 €
120 x 400 pg R/bl'© 33,59 €
(+ Aerolizer)

ECOBEC (Teva) ®
beclometason
Easi-Breathe (aérosol)

200 doses 250 pg/dosis
(geen voorzetkamer vereist)

R/bl'e 2423 €
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QVAR (UCB) ®

beclometason
Autohaler (aérosol)
200 doses 50 pg/dosis
200 doses 100 pg/dosis
(geen voorzetkamer vereist)

R/bl'Q 2454¢€
R/bl'O 3462 €

Budesonide
Posol. 2 x p.d. 200 & 400 pg |

BUDESONIDE EASYHALER SANDOZ
(Sandoz) ©®
budesonide
Easyhaler (inhalatiepoeder)

200 doses 200 pg/dosis R/ bl & 24,75 €

MIFLONIDE (Novartis Pharma) ®

budesonide
caps. voor inhalatie
30 x 200 pg R/ 7,49 €
120 x 200 pg R/bl'e 17,59 €
(+ Aerolizer)

NOVOLIZER BUDESONIDE (Meda Pharma) ®
budesonide (gemicroniseerd)
patroon (inhalatiepoeder)

200 x 200 pg
(+ Novolizer)

R/bl'e 27,78 €

PULMICORT (AstraZeneca) ©

budesonide

doseeraérosol
200 doses 50 pg/dosis
100 doses 200 pg/dosis

Turbohaler (inhalatiepoeder)
100 doses 200 pg/dosis

R/bl'© 13,09 €
R/bl'© 20,93 €

R/bl'© 20,93 €

Fluticason
Posol. 2 x p.d. 125 a 250 pg

FLIXOTIDE (GSK) ®

fluticason

Diskus (inhalatiepoeder)
60 doses 100 pg/dosis
60 doses 250 pg/dosis
60 doses 500 pg/dosis

doseeraérosol
120 doses 50 pg/dosis
120 doses 250 pg/dosis

R/bl'© 12,60 €
R/bl'© 26,99 €
R/ bl © 40,40 €
R/bl'o 12,60 €
R/ bl © 40,40 €

4.1.4.2. Verneveling

Budesonide

Posol. 500 pg a 2 mg p.d. (max. 4 mg
p.d.)

PULMICORT (Aktuapharma) ®

budesonide

susp. voor verneveling
20 x 500 pg/2 ml
20 x 1 mg/2 ml

(parallelinvoer)

R/bl'o 31,71 €
R/ bl © 48,00 €

PULMICORT (AstraZeneca) ©®

budesonide

susp. voor verneveling
20 x 500 pg/2 ml
20 x 1 mg/2 mi

R/bl'o 3171€
R/bl'o 48,06 €

Fluticason

| Posol. 2 x p.d. 500 pg a 2 mg

FLIXOTIDE (GSK) ©®

fluticason
susp. Nebules voor verneveling
10 x 2 mg/2 ml R/bl'o 26,13 €

4.1.5. SYMPATHICOMIMETICUM +
CORTICOSTEROID

Plaatsbepaling

— Deze associaties kunnen gebruikt
worden voor de onderhoudsbehande-
ling van astma en van ernstige of zeer
ernstige COPD met herhaalde exacer-
baties.

— De combinatie salmeterol + fluti-
cason en de combinatie formoterol +
beclometason zijn volgens de bijslui-
ters niet aangewezen voor de be-
handeling van de astma-aanval; de
combinatie formoterol + budesonide
kan eventueel gebruikt worden bij
acute symptomen bij patiénten die
reeds een onderhoudsbehandeling
met deze combinatie krijgen.

Ongewenste effecten en bijzondere
voorzorgen

— De ongewenste effecten en de
gebruiksvoorzorgen van deze asso-
ciaties zijn deze van de verschillende
bestanddelen.

— Recent zijn een aantal waarschu-
wingen verschenen in verband met
mogelijke ernstige ongewenste effec-
ten van langwerkende P.-mimetica
[zie Folia juni 2006 en januari 2007].

INUVAIR (UCB) ©®

beclometason 100 pg
formoterol 6 pg/dosis
doseeraérosol 120 doses

Posol. 2 x p.d. 1 a 2 doses

R/bl' © 49,06 €
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SERETIDE (GSK) ®

fluticason 50 ug
salmeterol 25 pg/dosis
doseeraérosol 120 doses

fluticason 125 pg
salmeterol 25 pg/dosis
doseeraérosol 120 doses

fluticason 250 pg
salmeterol 25 pg/dosis
doseeraérosol 120 doses

fluticason 100 pg

salmeterol 50 ug/dosis

Diskus (inhalatiepoeder) 60 doses
R/bl'o 40,11 €

R/bl'o 40,11€
R/bl'e 50,50 €

R/ bl © 64,95 €

fluticason 250 pg
salmeterol 50 pg/dosis
Diskus (inhalatiepoeder) 60 doses
R/bl'o 50,50 €

fluticason 500 pg

salmeterol 50 pg/dosis

Diskus (inhalatiepoeder) 60 doses
R/bl'o 64,95 €

Posol.
- aérosol: 2 x p.d. 2 doses
- diskus: 2 x p.d. 1 dosis

SYMBICORT (AstraZeneca) ®

budesonide 160 pg
formoterol 4,5 ug/dosis
Turbohaler (inhalatiepoeder)
0 doses R/bl'eo 59,72 €

budesonide 320 pg
formoterol 9 pg/dosis
Turbohaler Forte (inhalatiepoeder)
60 doses R/bl'o 59,72 €

Posol. 2 x p.d. 1 a 2 doses

4.1.6. THEOFYLLINE

Plaatsbepaling

— Zie 0ok 4.1.

— Ondanks zijn ongewenste effecten
kan theofylline in beperkte gevallen
nog gebruikt worden in de onder-
houdsbehandeling van ernstig astma
wanneer met inhalatiecorticosteroi-
den en langwerkende [>-mimetica
via inhalatie onvoldoende resultaat
wordt bekomen. De rol van theofylline
bij COPD is omstreden.

— Theofylline is zeker geen voor-
keursbehandeling bij kinderen.

— Voor onderhoudsbehandeling ge-
bruikt men bij voorkeur vormen met
vertraagde vrijstelling.

— Intraveneuze toediening bij een
astma-aanval heeft slechts nog een
plaats wanneer de klassieke behan-
deling faalt (zie rubriek “Posologie”).

Ongewenste effecten

— Gastro-intestinale last (nausea,
braken).
— Hypokaliémie.

— Hartritmestoornissen.

— Convulsies.

— Ademhalingsstilstand en hartstil-
stand vooral bij hoge doses intrave-
neus toegediend.

Zwangerschap

— Remmen van de uteruscontracties
met verlenging van de arbeid.

— Reversibele toxiciteit bij de neona-
tus (tachycardie, nervositeit, braken)
bij gebruik van theofylline op het
einde van de zwangerschap of tijdens
de arbeid.

Interacties

— Verhoging van de plasmaconcen-
traties van theofylline door CYP1A2-
en CYP3A4-inhibitoren; verlaging van
de plasmaconcentraties door CYP
1A2- en CYP3A4-inductoren (zie tabel
in Inleiding).

— Plots stoppen met roken of het
roken hervatten, kan belangrijke
schommelingen in de theofyllinespie-
gels veroorzaken.

Bijzondere voorzorgen

— Er is een nauwe therapeutisch-
toxische marge en een grote variatie
in metabolisatie.

— Voorzichtigheid is zeker geboden
bij kinderen en bij intraveneuze toe-
diening. Ongewenste effecten treden
vooral op bij plasmaconcentraties
boven 20 pg/ml.

— Indien plasmaspiegelbepaling niet
mogelijk is, dient men uiterst voor-
zichtig te zijn met hoge doses.

Posologie

— Voor de perorale behandeling van
de volwassene start men met een
dosis van 300 a 500 mg per dag. De
dosis wordt om de drie dagen ver-
hoogd met 25%, liefst op geleide van
de theofyllinespiegel (7,5 a 15 pg/ml),
en met aandacht voor de ongewenste
effecten.

— De dosis moet individueel worden
aangepast in functie van het effect en
van eventuele ongewenste effecten.
— Bij patiénten met hart-, lever- en
nierinsufficiéntie moet de dosis ge-
reduceerd worden.
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— Voor kinderen dienen de speciale
doseringsregels in verband met leef-
tijd en gewicht toegepast te worden.
— Bij patiénten die reeds theofylline
innemen, dient men, omwille van het
risico van toxiciteit, de theofylline-
plasmaspiegel te bepalen vooraleer
theofylline intraveneus te geven.

Posol. cfr. inleiding ‘

EUPHYLLIN (Altana)

theofylline
amp. i.v.
5 x 200 mg/10 ml oo 193€
THEOLAIR (Meda Pharma)
theofylline (gemicroniseerd)
compr. L.A. (vertraagde vrijst., deelb.)
100 x 250 mg R/bl'o 9,16 €
100 x 350 mg R/bl'o 11,97 €
(in 2 giften daags)
XANTHIUM (SMB)
theofylline
caps. (vertraagde vrijst.)
60 x 200 mg bl'o 504€
60 x 300 mg bl'o 684€
60 x 400 mg bl'o 807€

(in 1 a 2 giften daags)

4.1.7. INHIBITOREN VAN DE ME-
DIATORENVRIJSTELLING

Deze stoffen werken waarschijnlijk in
door hun stabiliserend effect ter
hoogte van de membraan van de
mastcellen.

Plaatsbepaling

— Zie ook 4.1.

— Cromoglicaat kan acuut (+ 20
minuten voor de stimulus) toegepast
worden ter preventie van inspan-
ningsastma, van allergeen-geindu-
ceerde bronchoconstrictie of van
bronchoconstrictie door koude lucht.
— Ketotifen heeft geen plaats in de
behandeling van astma of COPD, en
wordt besproken in 6.8. met de H;-
antihistaminica.

Ongewenste effecten

— Cromoglicaat: irritatie van de
luchtwegen en exantheem.

Toediening en posologie

— Cromoglicaat wordt met behulp
van een vernevelaar of een doseeraé-
rosol geinhaleerd. Pas na 4 a 8 weken

behandeling kan het resultaat beoor-
deeld worden. Soms wordt aangera-
den de dosis te verdubbelen indien
onvoldoende effect wordt bekomen.

Cromoglicaat

| Posol. aérosol: 4 a 8 x p.d. 5a 10 mg

LOMUDAL (Sanofi-Aventis)
cromoglicaat
doseeraérosol

112 doses 5 mg/dosis
amp. voor verneveling
48 x 20 mg/2 ml

R/bl'e 1279€
R/bl'e 1529 €

NA-CROMOGLYCAAT EG (Eurogenerics)

cromoglicaat
amp. voor verneveling

48 x 20 mg/2 ml R/bl'e 10,71€

4.1.8. LEUKOTRIEENRECEPTOR-
ANTAGONISTEN

Plaatsbepaling

— Zie 00k 4.1.

— In milde gevallen van astma kun-
nen de leukotrieenreceptorantagonis-
ten in monotherapie bij intolerantie of
contra-indicaties voor inhalatiecorti-
costeroiden een alternatief zijn. Bij
ernstiger astma en bij onvoldoende
antwoord op inhalatiecorticosteroiden
kunnen ze er worden aan toegevoegd.
— Ze hebben geen plaats bij COPD.

Ongewenste effecten

— Hoofdpijn.

— Gastro-intestinale stoornissen.

— Stijging van de leverenzymen met
zelden hyperbilirubinemie en hepati-
tis.

— Zelden overgevoeligheidsreacties.
— Gevallen van Churg-Strauss syn-
droom (systeemvasculitis), meestal bij
patiénten bij wie de dosis van sys-
temisch toegediende corticosteroiden
werd gereduceerd.

Interacties

— Zafirlukast is een inhibitor van
CYP2C9, met mogelijk potentialise-
ring van het effect van substraten van
CYP2C9 (zie tabel in Inleiding).
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Montelukast

Posol. 10 mg p.d. in 1 gift

SINGULAIR (MSD)
montelukast

compr.

28 x 10 mg R/bl'© 43,23 €

56 x 10 mg R/ 82,23 €
kauwcompr.

28 x 4 mg R/bl' o 4323 €

28 x 5 mg R/bl o 43,23 €
Zafirlukast

Posol. 40 mg p.d. in 2 giften ‘

ACCOLATE (AstraZeneca)

zafirlukast
compr.
56 x 20 mg

R/bl'o 3214 €
RESMA (AstraZeneca)

zafirlukast
compr.

56 x 20 mg R/bl'o 32,14€

4.1.9. OMALIZUMAB

Omalizumab is een gehumaniseerd
monoklonaal recombinant anti-IgE-
antilichaam.

Plaatsbepaling

— Omalizumab kan gebruikt worden
als onderhoudsbehandeling bij pa-
tiénten met ernstig persisterend aller-
gisch astma met bewezen IgE-over-
gevoeligheid, bij wie ondanks behan-
deling met hoge doses inhalatiecorti-
costeroiden en langwerkende fo-mi-
metica, het ernstig astma persisteert
[zie Folia juni 2006].

Ongewenste effecten

— Reacties ter hoogte van de injec-
tieplaats.

— Hoofdpijn.

— Lokale en systemische allergische
reacties die tot 24 uur (of zelfs meer)
na injectie kunnen optreden (zeld-
zaam).

Posologie

— De posologie wordt aangepast in
functie van de IgE-spiegel.

XOLAIR (Novartis Pharma) W

omalizumab
flacon s.c.
1 x 150 mg + 1,4 ml solv.
R/ B! o 420,62 €
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4.2. Antitussiva, mucolytica en expectorantia

4.2.1. ANTITUSSIVA

Plaatsbepaling

— Meestal vereist hoest geen medi-
camenteuze behandeling.

— Bij obstructieve longaandoeningen
is de hoest dikwijls het gevolg van de
luchtwegobstructie, en zijn broncho-
dilatoren en/of inhalatiecorticosteroi-
den aangewezen.

— Antitussiva hebben enkel een
symptomatische werking en zijn niet
vrij van ongewenste effecten. Ze
dienen gegeven te worden wanneer
ze het meest nuttig zijn, in de regel
voor het slapen gaan.

— Bij volwassenen lijken de narco-
tische antitussiva, noscapine en dex-
tromethorfan doeltreffend bij chroni-
sche hoest, maar voor acute hoest
bestaat weinig wetenschappelijke on-
derbouwing. Voor de andere antitus-
siva bestaat nog minder evidentie.

— Bij kinderen gebruikt men best
geen antitussiva gezien de doeltref-
fendheid bij deze leeftijdsgroep niet
bewezen is, en gezien de mogelijk-
heid van ernstige ongewenste effec-
ten. Bij kinderen jonger dan 5 jaar is
gebruik van antitussiva gecontra-in-
diceerd. Men moet de ouders van
hoestende kinderen wijzen op de
mogelijke alarmtekenen van pneumo-
nie en andere ernstige verwikkelingen.
— Antitussiva zijn gecontra-indiceerd
bij chronische bronchorroe (bron-
chiéctasieén, mucoviscidose).

4.2.1.1. Narcotische antitussiva

In verband met gebruik van codeine
bij pijn, zie 5.4.

Sommige antitussiva van deze groep
zijn onderworpen aan de wetgeving
betreffende de verdovende middelen;
dit wordt voor deze specialiteiten
vermeld.

Codeine kan ook als magistrale siroop
voorgeschreven worden: Codeinesi-
roop mitis NF VI (5 mg/5 ml) of

Codeinesiroop gekleurd NF VI
(13,3 mg/5 ml).

Ongewenste effecten

— Obstipatie.

— Sedatie.

— Nausea en braken.
Afhankelijkheid of respiratoire de-
pressie: zelden bij normaal gebruik.

Zwangerschap

— Het gebruik van narcotische
antitussiva op het einde van de
zwangerschap en tijdens de arbeid
kan leiden tot respiratoire depres-
sie en ontwenningsverschijnselen
bij de pasgeborene.

Interacties

— Codeine is een substraat voor
CYP2DE6 (zie tabel in Inleiding).

Codeine

| Posol. hoest: tot 3 x p.d. 15 a 30 mg |

BROMOPHAR (Qualiphar) @

codeine
sir.
180 ml 3,2 mg/5 ml 7,51 €
BRONCHODINE (Pharmacobel) @
codeine
sir.
180 ml 10 mg/5 ml 7,34 €

BRONCHOSEDAL CODEINE (Janssen-Cilag) @
codeine
sir.

200 ml 4,5 mg/5 ml 6,47 €
BRONCHO-PECTORALIS CODEINE
(Medgenix) @
codeine
sir.
200 ml 5 mg/5 ml 6,62 €
GLOTTYL (Meda Pharma) @
codeine
sir.
300 ml 3,8 mg/5 ml 6,66 €
TOULARYNX (Qualiphar) @
codeine
sir.
180 ml 3,8 mg/5 ml 7,19 €
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TOUX-SAN CODEINE (Nycomed) @
codeine
sir. (zonder suiker)

200 ml 5 mg/5 ml 6,50 €

Dihydrocodeine

Posol. tot 3 x p.d. 10 a 30 mg

PARACODINE (Pharma Logistics)

dihydrocodeine
compr.
.20x10mg R/ 1,91 €

sir.
150 ml 12 mg/5 ml R/ 4,54 €

Ethylmorfine

Posol. tot 3 x p.d. 5 & 20 mg \

CODETHYLINE (Erfa) @
ethylmorfine
compr.

50 x 5 mg 391€

Folcodine

Posol. tot 2 x p.d. 6 a 12 mg

COTRANE FOLCODINE (Sanofi-Aventis)
fqlcodine

sir.
200 ml 6 mg/5 ml R/ 6,56 €

Thebacon

Posol. tot 3 x p.d. 2,525 mg

ACEDICONE (Boehringer Ingelheim)
thebacon
compr. (deelb.)
20 x 5 mg R/
(verdovingsmiddel)

5,45 €

4.2.1.2. Niet-narcotische antitussiva

Dextromethorfan en noscapine zijn de
best gekende niet-narcotische anti-
tussiva. Over de andere niet-narco-
tische antitussiva bestaan weinig ge-
gevens.

Ongewenste effecten

— Centrale effecten (0.a. duizelig-
heid, slaperigheid).

— Gastro-intestinale last.

— Dextromethorfan en noscapine: bij
overdosering risico van excitatie, ver-
wardheid en respiratoire depressie.
— Cloperastine: ook anticholinerge
effecten.

— Pentoxyverine: ademhalingsde-
pressie bij jonge kinderen.

Interacties

— Dextromethorfan kan in combina-
tie met andere stoffen met serotoni-
nerge werking (bv. MAO-inhibitoren,
SSRI’s) aanleiding geven tot een
serotoninesyndroom (zie 6.3.7. en
Folia februari 2008).

— Dextromethorfan is een substraat
voor CYP2D6 (zie tabel in Inleiding).

Dextromethorfan
| Posol. tot 3 x p.d.10 & 30 mg ‘

ACTIFED NEW (GSK)
dextromethorfan

Sir.
180 ml 15 mg/5 ml R/ 6,59 €
(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)

BRONCHOSEDAL DEXTROMETHORPHAN
HBR (Janssen-Cilag)

dextromethorfan
sir.

180 ml 7,5 mg/5 ml 6,47 €

DEXIR (Bristol-Myers Squibb)
dextromethorfan
sir. Volw.
120 ml 15 mg/5 ml
sir. Kind
125 ml 7,5 mg/5 ml

522 €
4,68 €

DEXTROMETHORPHAN TEVA (Teva)

dextromethorfan
sir.

180 ml 7,5 mg/5 ml 4,88 €

HUMEX ANTITUSSIVUM (Urgo)

dextromethorfan
sir. Volw.

200 ml 6,65 mg/5 ml
sir. Kind

125 ml 5 mg/5 ml

5,08 €
4,09 €

NORTUSSINE MONO (Norgine)
dextromethorfan
sir.

125 ml 10 mg/5 mi 591 €

ROMILAR ANTITUSSIVUM (Bayer)
dextromethorfan
sir.

125 ml 15 mg/5 ml 5,40 €

SOLUDRIL ANTITUSSIVUM (Pierre Fabre Sante)

dextromethorfan
oploss. (oraal) zonder suiker

125 ml 15 mg/5 ml 5,10 €
TOUXIUM ANTITUSSIVUM (SMB)
dextromethorfan
caps.
20 x 30 mg R/ 6,50 €

(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)
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TOUX-SAN (Nycomed)

dextromethorfan
sir.
120 ml 5 mg/5 ml
sir. (zonder suiker)
120 ml 15 mg/5 ml

5,30 €
5,50 €

TUSSIPECT (Qualiphar)
dextromethorfan
sir.

180 ml 7,5 mg/5 ml 6,37 €

TUSSO RHINATHIOL (Sanofi-Aventis)

dextromethorfan
zuigcompr.

24 x 10 mg

36 x 10 mg

44 x 10 mg
sir. Volw.

200 ml 6,6 mg/5 ml
sir. Kind

125 ml 5 mg/5 mi 4,90 €

VICKS VAPOSYRUP ANTITUSSIF
(Procter & Gamble)
dextromethorfan
sir. Volw.

180 ml 6,6 mg/5 ml 549 €

Noscapine

Posol. tot 3 x p.d. 15 a 30 mg

NOSCA MEREPRINE (Novum Pharma)

noscapine
compr. (deelb.)

24 x 15 mg 5,60 €

NOSCAFLEX (Kela)

noscapine
compr.

20 x 15 mg 6,39 €

Andere niet-narcotische antitussiva

Posologie

— Gezien de onzekerheid over de
doeltreffendheid van deze middelen
wordt geen posologie gegeven.

BALSOCLASE ANTITUSSIVUM
(Pierre Fabre Sante)

pentoxyverine

druppels

30 ml 30 mg/ml 6,79 €

(1 ml =30 dr)
sir.

200 ml 7,5 mg/5 ml 6,70 €
oploss. (oraal) zonder suiker

200 ml 10,65 mg/5 ml 6,70 €
supp. Jong Kind

12 x 8 mg 4,99 €
supp. Kind

12 x 20 mg 5,10 €

EUPHON (ACP)

erysimumextract (droog)
zuigcompr.

50 x 10 mg 5,00 €
sir.

200 ml 27,5 mg/5 ml 6,45 €

LEVOTUSS (Therabel)
levodropropizine
sir.

200 ml 30 mg/5 ml R/ 731 €

LYSOTOSSIL (Zambon)
cloperastine
compr.
30 x 10 mg
sir.
200 ml 17,7 mg/5 ml
Andere benaming(en): Sekin

4,80 €
6,50 €

SEKIN (Almirall Prodesfarma)
cloperastine
compr.
30 x 10 mg
sir.
200 ml 17,7 mg/5 ml
Andere benaming(en): Lysotossil

4,15 €
6,50 €

SINECOD (Novartis CH)

butamiraat
sir. Volw.

125 ml 7,5 mg/5 ml 6,77 €

4.2.2. MUCOLYTICA EN EXPECTO-
RANTIA

Plaatsbepaling

— De plaats van deze middelen, bv.
bij hoesten en fluimen of in de
preventie van exacerbaties bij COPD,
is niet duidelijk. Maatregelen zoals
bevochtigen van de inademingslucht,
zijn mogelijk een alternatief. Daaren-
boven kunnen ongewenste effecten,
bv. gastro-intestinaal, optreden.

— Mucolytica via instillatie in de
trachea of via inhalatie kunnen ge-
bruikt worden bij specifieke indicaties
zoals mucoviscidose en beademing.
— Acetylcysteine wordt intraveneus
gebruikt bij acute intoxicatie met
paracetamol.

4.2.2.1. Cysteinederivaten

Ongewenste effecten

— Acetylcysteine: gastro-intestinale
stoornissen en flushing, vooral bij
hoge doses; bij gebruik in aérosol is
bronchoconstrictie beschreven; bij
gebruik bij acute intoxicatie met pa-
racetamol zijn allergische reacties (bv.
angioedeem, bronchospasme) be-
schreven.

— Carbocisteine: hoofdpijn, nausea,
braken, maaglast, diarree, huiderup-
tie.
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Bijzondere voorzorgen

— Het natriumgehalte van bruispre-
paraten (comprimés, poeders, granu-
laten) kan problemen geven bij pa-
tiénten op streng zoutarm dieet.

Posologie

— Gezien de onzekerheid over de
doeltreffendheid van deze middelen
wordt geen posologie gegeven.

Acetylcysteine

ACETYLCYSTEINE APOTEX (Apotex)
acetylcysteine
bruiscompr.
14 x 600 mg 6
30 x 600 mg ce 7
60 x 600 mg ce 12
gran. (zakjes)
14 x 600 mg 6
30 x 600 mg ce 7
60 x 600 mg ce 12

ACETYLCYSTEINE EG (Eurogenerics)
acetylcysteine
caps.
30 x 200 mg
bruiscompr.
10 x 600 mg
30 x 600 mg ce 7
60 x 600 mg ce 13
gran. (zakjes)
30 x 200 mg 6,
10 x 600 mg 6
30 x 600 mg ce 7
60 x 600 mg ce 13

ACETYLCYSTEINE MYLAN (Mylan)
acetylcysteine
bruiscompr.

30 x 600 mg ce 7,52 €

ACETYLCYSTEINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)
acetylcysteine
poeder (zakjes)

30 x 200 mg 5,7

10 x 600 mg 5,7

30 x 600 mg ce 6,0

ACETYLCYSTEINE SANDOZ (Sandoz)
acetylcysteine
bruiscompr.
10 x 600 mg
30 x 600 mg ce
60 x 600 mg ce 13,32 €
gran. (zakjes)
30 x 200 mg 5,65 €

ACETYLCYSTEINE TEVA (Teva)

acetylcysteine

bruiscompr.
10 x 600 mg 5
30 x 600 mg ce 7
60 x 600 mg ce 12

poeder (zakjes)
30 x 200 mg 6,
10 x 600 mg 6
30 x 600 mg ce 7

DOCACETYL (Docpharma)
acetylcysteine
bruiscompr.

10 x 600 mg 6,

30 x 600 mg ce 7
gran. (zakjes)

10 x 600 mg

30 x 600 mg c

60 x 600 mg c

lolo

LYSOMUCIL (Zambon)
acetylcysteine
caps.

30 x 200 mg
bruiscompr.

30 x 200 mg

8 x 600 mg

14 x 600 mg

30 x 600 mg c

60 x 600 mg c
gran. (zakjes)

30 x 200 mg

14 x 600 mg

30 x 600 mg c

60 x 600 mg c
zuigcompr. Pastille

20 x 200 mg
oploss. (oraal)

150 ml 200 mg/5 ml
oploss. (oraal) Junior

150 ml 100 mg/5 ml
amp. i.m. - i.v. - inhal.

20 x 300 mg/3 ml
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17,19 €
6,95 €
6,75 €
6,50 €

dlb o 7,38 €

LYSOX (Menarini)
acetylcysteine
gran. (zakjes)

30 x 200 mg 6,8
14 x 400 mg 7,9
30 x 400 mg co
30 x 600 mg co
gran. (zakjes) Junior
30 x 100 mg
oploss. (oraal)
30 x 200 mg/15 g

sir.
180 ml 100 mg/5 ml

PECTOMUCIL (Qualiphar)
acetylcysteine
gran. (zakjes)

30 x 200 mg 5,18 €

Carbocisteine

BALSOCLASE MUCOLYTICUM
(Pierre Fabre Sante)
carbocisteine
oploss. (oraal) zonder suiker

200 ml 250 mg/5 ml 5,038 €

BRONCHO-PECTORALIS CARBOCISTEINE
(Medgenix)
carbocisteine

sir.
250 ml 250 mg/5 ml 7,95 €
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MUCO RHINATHIOL (Sanofi-Aventis)

carbocisteine
sir. Volw.

250 ml 250 mg/5 ml 717 €
sir. Volw. zonder suiker

250 ml 250 mg/5 ml 7,50 €
sir. Kind

200 ml 100 mg/5 ml 6,35 €
oploss. (oraal) Kind zonder suiker

200 ml 100 mg/5 ml 6,75 €

ROMILAR MUCOLYTICUM (Roche / Bayer)
carbocisteine

sir.
200 ml 250 mg/5 mi

6,85 €
SIROXYL (Melisana)

carbocisteine
gran. (zakjes)

14x 159 8,14 €
sir. Volw.

250 ml 250 mg/5 ml 7,45 €
oploss. (oraal) Volw. zonder suiker

300 ml 250 mg/5 ml 10,00 €
sir. Kind

125 ml 100 mg/5 ml 4,00 €

4.2.2.2. Broomhexine

Posologie

— Gezien de onzekerheid over de
doeltreffendheid van deze middelen
wordt geen posologie gegeven.

BISOLVON (Boehringer Ingelheim)

broomhexine
compr. (deelb.)
50 x 8 mg
sir.
250 ml 8 mg/5 ml
oploss. voor verneveling
100 ml 2 mg/ml
(1 ml=15dr)
oploss. (oraal)
100 ml 2 mg/ml
(1 ml=15dr)

8,45 €
8,24 €
6,49 €

6,49 €

BROMEX (Qualiphar)
broomhexine
oploss. (oraal)

180 ml 5 mg/5 ml 7,56 €

BROMHEXINE EG (Eurogenerics)
broomhexine
compr. (deelb.)

50 x 8 mg 6,20 €

BRONCHI-MEREPRINE (Novum Pharma)
broomhexine
compr. (deelb.)

50 x 8 mg 4,66 €

4.2.2.3. Dornase alfa

Dit geneesmiddel vermindert de vis-
cositeit, de elasticiteit en de adhesivi-
teit van de fluimen bij mucoviscidose.

PULMOZYME (Roche)

dornase alfa
amp. voor verneveling

30 x 2,5 mg/2,5 ml R/al o 683,11 €

4.2.2.4. Diverse mucolytica en expec-
torantia

Posologie

— Gezien de onzekerheid over de
doeltreffendheid van deze middelen
wordt geen posologie gegeven.

FLUIMUCIL ANTIBIOTIC (Zambon)

thiamfenicolglycinaatacetylcysteinaat
druppels (nasaal, pro inst., inhal.)

1 x 400 mg + 4 ml solv. R/ 4,95 €
3 x 400 mg + 4 ml solv. R/ 9,95 €
MISTABRON (UCB)
mesna
amp. voor verneveling
30 x 200 mg/1 ml R/albo 14,06 €
90 x 200 mg/1 ml R/albo 3417 €
6 x 600 mg/3 ml R/albo 888 €
30 x 600 mg/3 ml R/dlbo 3417 €
SURBRONC (Boehringer Ingelheim)
ambroxol
compr. (deelb.)
20 x 60 mg 9,90 €
sir.
250 ml 30 mg/5 ml 12,85 €
TOULARYNX THYM (Qualiphar)
tijmextract (vloeib.)
sir.
180 ml 325 mg/5 ml 7,05 €

VICKS VAPOSYRUP EXPECTORANT
(Procter & Gamble)

guaifenesine

sir.
180 ml 66 mg/5 mi 5,49 €

4.2.3. COMBINATIEPREPARATEN

Deze preparaten bevatten veelal een
antitussivum en een mucolyticum of
expectorans. Daarenboven bevatten
sommige van deze preparaten ook
andere bestanddelen zoals antipyreti-
ca, Hq-antihistaminica, anticholinergi-
ca, bronchodilatoren, sympathicomi-
metica.

Plaatsbepaling

— De meeste van deze preparaten
hebben als indicatie hoest en/of flui-
men.

— De doeltreffendheid van deze spe-
cialiteiten staat niet vast, en geen
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enkele van deze combinaties heeft
een bewezen voordeel boven prepa-
raten die maar één actief bestanddeel
(bv. codeine of dextromethorfan) be-
vatten.

— De aflevering van geneesmiddelen
op basis van efedrine (met uitzonde-
ring van deze voor parenterale of
nasale toediening) is in Belgié verbo-
den.

Bijzondere voorzorgen

— Men moet bedacht zijn op de
ongewenste effecten van sommige
van deze specialiteiten, gezien de
aanwezigheid van stoffen zoals anti-
cholinergica, antihistaminica, sympa-
thicomimetica. Bij kinderen zijn ze om
die redenen af te raden [zie Folia
augustus 2005).

Posologie

— Gezien de onzekerheid over de
doeltreffendheid van deze middelen
wordt geen posologie gegeven.

ACATAR (SMB)
dextromethorfan 15 mg
guaifenesine 50 mg/5 ml
sir. 200 ml R/ 532 €
(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)

BRONCHO-PECTORALIS PHOLCODINE

(Medgenix)
folcodine 5 mg
sulfoguaiacol 100 mg/5 ml
sir. 200 ml 6,44 €

EUCALYPTINE LE BRUN (Medgenix) @
codeine 6,1 mg
eucalyptol 1,1 mg/5 ml
sir. 200 ml

codeine 15,6 mg
eucalyptol 120 mg
supp. Volw. 10
codeine 3,9 mg
eucalyptol 80 mg
supp. Kind 10

6,74 €

491 €

4,34 €

EUCALYPTINE PHOLCODINE LE BRUN

(Medgenix)

eucalyptol 120 mg

fenol 10 mg

folcodine 10 mg

guaiacol 50 mg

kamfer 156 mg

supp. Volw. 10 5,60 €

eucalyptol 80 mg
fenol 6 mg
folcodine 5 mg
guaiacol 30 mg
kamfer 100 mg

supp. Kind 10 4,43 €

EUCALYTUX (Tilman) @

codeine 5 mg
sulfoguaiacol 100 mg/5 ml

sir. 200 ml 6,07 €

INALPIN (Qualiphar) @
codeine 2,5 mg
guaifenesine 31,6 mg/5 ml

sir. 180 ml 7,36 €

LONGBALSEM (Kela) @

ethylmorfine 3,4 mg
guaifenesine 33,3 mg/5 ml

sir. 250 ml 6,49 €

NORTUSSINE (Norgine)

dextromethorfan 10 mg
fenylefrine 3,5 mg
guaifenesine 50 mg
mepyramine 10 mg/5 ml

sir. 125 ml 591 €

NOSCAFLEX EXPECTORANS (Kela)
guaifenesine 33,3 mg
noscapine 5 mg/5 mi

sir. 200 ml 5,07 €

PHOLCO-MEREPRINE (OJG)

doxylamine 5 mg
folcodine 5 mg
natriumbenzoaat 50 mg
sulfoguaiacol 48 mg/5 ml

sir. 200 ml 7,30 €

SAINTBOIS (Melisana) @

aconiettinctuur 33,5 mg
belladonnatinctuur 33,5 mg
ethylmorfine 2,7 mg
polygalatinctuur 0,04 ml
sulfoguaiacol 130 mg

tolubalsem 10,2 mg
venushaarextract (vloeib.) 0,04 ml
zonnedauwtinctuur 0,04 mi/5 mi

sir. 200 ml 5,93 €

THYMOSEPTINE (Tilman)

ammoniumacetaat 5 mg

tijmextract (vloeib.) 460 mg

wilde tijmextract (vloeib.) 460 mg/5 ml

sir. 150 ml 5,90 €

TOPLEXIL (Melisana)
guaifenesine 33,3 mg
natriumbenzoaat 33,3 mg
oxomemazine 1,7 mg
paracetamol 33,3 mg/5 ml

sir. 150 ml 5,25 €
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4.3. Respiratoire analeptica

DOXAPRAM

Plaatsbepaling

— Doxapram heeft mogelijk een be-
perkte plaats, bv. bij postoperatieve
respiratoire insufficiéntie.

DOPRAM (Eumedica) ©®
doxapram
amp. i.v.
5x 5 ml 20 mg/ml H.G.

ADDENDUM: SURFACTANTIA

Surfactantia worden gebruikt bij de
respiratoire insufficiéntie van de pre-
matuur.

CUROSURF (Pharma Logistics)

surfactant (varken)

flacon endotracheaal
1 x 120 mg/1,5 ml
1 x 240 mg/3 ml

T
[2Xol

SURVANTA (Abbott)
surfactant  (rund)

flacon endotracheaal
1 x 200 mg/8 ml H.G.
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4.4. Middelen bij rhinitis en sinusitis

In dit hoofdstuk worden besproken :
— orale preparaten

— nasale preparaten

— inhalatiemiddelen.

4.4.1. ORALE PREPARATEN

Worden hier besproken :

— vasoconstrictoren

— associaties van een vasoconstric-
tor en een Hq-antihistaminicum

— diverse decongestiva.

Hi-antihistaminica in enkelvoudige
preparaten worden in 6.8. H;-Antihis-
taminica beschreven. Ze hebben al-
leen zin bij allergische aandoeningen.

Plaatsbepaling

— Over de doeltreffendheid van va-
soconstrictoren langs algemene weg
bestaat bij gebrek aan goede studies
geen eensgezindheid.

— Vooral bij het kind is voorzichtig-
heid aangewezen gezien het ver-
hoogde risico van ongewenste effec-
ten; bij het jonge kind zijn deze
middelen af te raden.

— Eris geen evidentie dat associéren
van een Hs-antihistaminicum aan een
vasoconstrictor zin heeft.

— Sommige preparaten bevatten
naast een vasoconstrictor ook een
H1-antihistaminicum of paracetamol,
wat niet zinvol is. Men moet rekening
houden met de ongewenste effecten
van de verschillende bestanddelen.

Ongewenste effecten

— Met vasoconstrictoren langs alge-
mene weg, zelfs bij therapeutische
doses: ernstige ongewenste effecten
zoals hypertensie, psychose en hallu-
cinaties.

— Vele Hq-antihistaminica, aanwezig
in deze associaties, geven onge-
wenste effecten zoals slaperigheid.

Zwangerschap

— Vasoconstrictoren: irritatie en
tachycardie bij de foetus, en alka-
lose en hypertensie bij de moeder.

Vermindering van de utero-placen-
taire bloedvoorziening.

— Pseudo-efedrine: vermoeden
van teratogeniteit (laparoschisis,
synoniem gastroschisis).

Interacties

— Verhoogd risico van tachycardie
en hypertensie door sympathicomi-
metica bij gelijktijdig gebruik van een
MAO-inhibitor.

4.4.1.1. Vasoconstrictoren

Pseudo-efedrine

Posol. 180 a 240 mg p.d. in 3 a
4 giften

OTRIVINE NASA-TAB (Novartis CH) @
pseudo-efedrine

compr.
6 x 60 mg 2,05 €
30 x 60 mg R/ 5,95 €

(de verpakking 30 x 60 mg ook op schriftelijke
aanvraag van de patiént)

RINOMAR PSEUDO-EPHEDRINUM
(Janssen-Cilag) @
pseudo-efedrine
compr.
24 x 60 mg R/ 4,96 €
(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)

VASOCEDINE PSEUDOEPHEDRINE
(Qualiphar) @
pseudo-efedrine
compr.
6 x 60 mg 2,05 €
30 x 60 mg R/ 5,95 €
(de verpakking 30 x 60 mg ook op schriftelijke
aanvraag van de patiént)

4.4.1.2. Vasoconstrictor + Hs-antihis-
taminicum

ACTIFED (GSK) @

pseudo-efedrine 60 mg
triprolidine 2,5 mg
compr. (deelb.) 30 R/

Posol. 3 compr. p.d. in 3 giften

4,44 €
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AERINAZE (Schering-Plough) @
desloratadine 2,5 mg
pseudo-efedrine 120 mg
compr. (vertraagde vrijst.) 14
7,95 €

Posol. 2 compr. p.d. in 2 giften
(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)

CIRRUS (UCB) @
pseudo-efedrine 120 mg
cetirizine 5 mg
compr. (vertraagde vrijst.) 14

R/ 7,95 €

Posol. 2 compr. p.d. in 2 giften

(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)

Andere benaming(en): Reactine Pseudoephe-

drine

CLARINASE (Schering-Plough) @
pseudo-efedrine 120 mg
loratadine 5 mg
compr. Repetabs (vertraagde vrijst.)
14 R/

6,99 €
pseudo-efedrine 240 mg
loratadine 10 mg
compr. Once Daily (vertraagde vrijst.)
7 R/ 7,66 €

Posol. 2 compr. p.d. in 2 giften voor Repetabs;
1 compr. p.d. voor Once Daily
(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)

REACTINE PSEUDOEPHEDRINE (McNeil) @
pseudo-efedrine 120 mg
cetirizine 5 mg
compr. (vertraagde vrijst.) 14

7,50 €

Posol. 2 compr. p.d. in 2 giften
(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)
Andere benaming(en): Cirrus

RHINATHIOL ANTIRHINITIS (Sanofi-Aventis)

fenylefrine 10 mg
chloorfenamine 4 mg
compr. (deelb.) 40 5,65 €

fenylefrine 5 mg
chloorfenamine 2 mg/5 ml
sir. 200 ml 6,55 €

Posol. 3 a6 compr. of 30 a 60 ml p.d. in 3 giften

RHINI-SAN  (Nycomed)

fenylefrine 20 mg
difenylpyraline 2 mg
compr. 24 715 €

Posol. 3 compr. p.d. in 3 giften

4.4.1.3. Diverse middelen

ECHINACIN (Madaus)
Echinacea purpurea sap
oploss. (alc.)
50 ml 0,8 g/g 7,93 €

NIOCITRAN (Novartis CH) @
paracetamol 500 mg
pseudo-efedrine 60 mg
poeder (zakjes) 7 5,

14 7

Posol. —
Andere benaming(en): Sinutab

RHINOFEBRYL (Melisana)

chloorfenamine 3,2 mg
paracetamol 240 mg
caps. 20 5,17 €

Posol. —

SINUTAB (McNeil) @
paracetamol 500 mg
pseudo-efedrine 30 mg
compr. 15 5,30 €
paracetamol 500 mg
pseudo-efedrine 60 mg

compr. Forte 20 R/ 7,90 €
Posol. —

(compr. Forte ook op schriftelijke aanvraag van
de patiént)

Andere benaming(en): Niocitran

4.4.2. NASALE PREPARATEN

Worden hier besproken :

— zoutoplossingen

— vasoconstrictoren

— preparaten gebruikt bij allergische
rhinitis

— varia.

Bij jonge kinderen is indruppelen of
spoelen van de neus met fysiologi-
sche zoutoplossing te verkiezen bo-
ven een vasoconstrictor.

4.4.2.1. Zoutoplossingen

Het gaat om isotone natriumchloride-
oplossingen voor het spoelen van de
neus.

PHYSIOLOGICA (Qualiphar)

natriumchloride
oploss.
10 x 45 mg/5 ml 3,
40 x 45 mg/5 ml 7
(komt overeen met NaCl 0,9%)

PHYSIORHINE (Melisana)

natriumchloride
oploss.

18 x 45 mg/5 ml 4,99 €
(komt overeen met NaCl 0,9%)

4.4.2.2. Vasoconstrictoren

Ongewenste effecten

— Systemische effecten (hyperten-
sie, centrale effecten zoals excitatie),
vooral bij kinderen. Om die reden zijn
bij kinderen de niet-gedoseerde
sprays en niet-pediatrische vormen
af te raden.
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Zwangerschap

— Mogelijkheid van systemisch va-

soconstrictorisch effect.

Bijzondere voorzorgen

— Deze preparaten mogen niet te
frequent en vooral niet langdurig ge-
bruikt worden (men neemt aan maxi-
maal 5 - 7 dagen): secundaire hyper-
emie zet de patiént aan tot het blijven
gebruiken van het product, met uit-
eindelijk atrofie van het neusslijmvlies.

Efedrine

ENDRINE (Nycomed) ©®

efedrine
neusdruppels
30 ml 7,5 mg/g
neusdruppels Zacht
30 ml 5 mg/g

EPHEDRONGUENT (Sterop) ®

efedrine
zalf
10 g 33,3 mg/g

Nafazoline

DELTARHINOL MONO (Melisana)

nafazoline
neusspray
15 ml 1 mg/ml

NEUSINOL (Labima)

nafazoline
neusspray
15 ml 0,5 mg/ml

PRICIASOL (Labima)

nafazoline
neusdruppels Volw.
15 ml 1 mg/ml
neusspray Volw.
20 ml 1 mg/ml
neusdruppels Kind
15 ml 0,5 mg/ml

VASOCEDINE NAPHAZOLINE (Qualiphar)
nafazoline
neusdruppels
15 ml 1 mg/ml
neusspray
15 ml 1 mg/ml

3,87 €
3,87 €

325 €

4,40 €

6,45 €

5,06 €
520 €
4,40 €

513 €
6,11 €

Oxymetazoline

NESIVINE (Merck)

oxymetazoline

neusdruppels Volw.
15 ml 0,5 mg/ml

neusspray Volw.
15 ml 0,5 mg/ml

neusspray Volw.
15 ml 0,5 mg/ml

neusspray Sine Conservans Volw.
15 ml 0,5 mg/ml

neusdruppels Kind
15 ml 0,25 mg/ml

neusspray Sine Conservans Kind
10 ml 0,25 mg/ml

neusdruppels Baby
5 ml 0,1 mg/ml

neusdruppels Sine Conservans Baby
5 ml 0,1 mg/ml

RHINO HUMEX (Urgo)

oxymetazoline
neusspray
10 ml 0,5 mg/ml

VICKS SINEX (Procter & Gamble)

oxymetazoline
neusspray
15 ml 0,5 mg/ml

Tramazoline

RHINOSPRAY (Boehringer Ingelheim)

tramazoline
neusdruppels

15 ml 1,18 mg/ml
neusspray

15 ml 1,18 mg/ml
neusspray Eucalyptus

10 ml 1,18 mg/ml

Xylometazoline

NASA RHINATHIOL (Sanofi-Aventis)

xylometazoline
neusspray
10 ml 0,5 mg/ml
10 ml 1 mg/ml

NASASINUTAB  (McNeil)

xylometazoline
neusspray
10 ml 1 mg/ml

NUSO-SAN (Nycomed)

xylometazoline
neusspray Menthol
10 ml 1 mg/ml

OTRIVINE ANTI-RHINITIS (Novartis CH)

xylometazoline
neusdruppels Volw.
10 ml 1 mg/ml
neusspray
10 ml 1 mg/ml
neusspray Menthol
10 ml 1 mg/ml
neusdruppels Kind
10 ml 0,5 mg/ml
neusspray Sine Conservans
10 ml 0,5 mg/ml

4,47 €
4,47 €
6,18 €
6,45 €
3,51 €
591 €
2,89 €
4,97 €

535 €

4,39 €

4,36 €
5,53 €
5,66 €

5,40 €

6,05 €

5,20 €
6,40 €
5,48 €
4,58 €
6,40 €
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XYLOMETAZOLINE EG (Eurogenerics)

xylometazoline
neusspray

10 ml 1 mg/ml 4,85 €

4.4.2.3. Preparaten gebruikt bij aller-
gische rhinitis

Plaatsbepaling

— Zie Transparantiefiche “Medicatie
bij seizoensgebonden allergische rhi-
no-conjunctivitis (hooikoorts)”, met
updates.

— Preparaten die een corticosteroid,
een anticholinergicum, een Hy-anti-
histaminicum of een inhibitor van de
mediatorenvrijstelling bevatten, zijn
slechts aangewezen bij allergische
rhinitis en eosinofiele vasomotorische
rhinitis. De preparaten die een corti-
costeroid bevatten, zijn het best be-
studeerd en het meest werkzaam (op
de neussymptomen, maar ook op de
conjunctivitisklachten).

— De gegevens over het gebruik van
intranasale corticosteroiden bij niet-
allergische acute rhinosinusitis zijn
niet eenduidig [zie Folia oktober 2008].
— Cromoglicaat wordt alleen profy-
lactisch gebruikt.

Ongewenste effecten

— Corticosteroiden: epistaxis en irri-
tatie (te voorkomen door goede spuit-
techniek: hoofd vooroverbuigen en
weg van het tussenschot spuiten).

Anticholinergica
ATRONASE (Boehringer Ingelheim)
ipratropium

neusspray
180 doses 20 pg/dosis 11,97 €

Posol. 2 a 3 x p.d. 2 doses in elk neusgat

Corticosteroiden

AVAMYS (GSK) @

fluticason
neusspray

120 doses 27,5 pg/dosis R/b o 14,66 €
Posol. 1 x p.d. 2 doses in elk neusgat

BECLOMETASONE APOTEX (Apotex) @

beclometason
neusspray

200 doses 50 pg/dosis R/ be 7,26 €

Posol. 2 a 4 x p.d. 1 a 2 doses in elk neusgat
Andere benaming(en): Beconase Aqua

BECONASE AQUA (GSK) @
beclometason
neusspray
200 doses 50 pg/dosis R/ be 7,26 €
Posol. 2 a 4 x p.d. 1 a2 doses in elk neusgat
Andere benaming(en): Beclometasone

DOCBUDESO (Docpharma) @
budesonide
neusspray
200 doses 50 pg/dosis R/ be 9,16 €
Posol. 1 a2 x p.d. 1 a2 doses in elk neusgat
Andere benaming(en): Rhinobudesonide,
Rhinocort

FLIXONASE AQUA (GSK) @

fluticason
neusspray
60 doses 50 pg/dosis R/ 12,15 €
150 doses 50 pg/dosis R/bo 15,76 €
Posol. 1 x p.d. 2 doses in elk neusgat
NASONEX (Schering-Plough) @
mometason
neusspray
140 doses 50 pg/dosis R/bo 17,10 €

Posol. 1 x p.d. 1 a 2 doses in elk neusgat

RHINOBUDESONIDE MYLAN (Mylan) @
budesonide
neusspray
200 doses 50 pg/dosis R/ be 9,92 €
Posol. 1 a2 x p.d. 1a2 doses in elk neusgat
Andere benaming(en): Docbudeso, Rhinocort

RHINOCORT (AstraZeneca) @
budesonide
neusspray Aqua

120 doses 64 pg/dosis R/b© 12,60 €
Turbohaler (poeder voor nasaal gebruik)

200 doses 100 pg/dosis R/ b© 20,93 €
Posol. 1 a2 x p.d. 1a2 doses in elk neusgat
Andere benaming(en): Docbudeso,
Rhinobudesonide

SYNTARIS (Docpharma) @

flunisolide
neusspray
240 doses 25 pg/dosis R/b o 9,50 €

Posol. 2 a 3 x p.d. 2 doses in elk neusgat

H,-antihistaminica

ALLERGODIL (Meda Pharma)
azelastine
neusspray
10 ml 1 mg/ml
Posol. 2 x p.d. 1 dosis in elk neusgat
Andere benaming(en): Otrivine Anti-Allergie

10,96 €

LIVOSTIN (Janssen-Cilag)

levocabastine
neusspray
100 doses 50 pg/dosis

Posol. 2 x p.d. 2 doses in elk neusgat

10,96 €
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OTRIVINE ANTI-ALLERGIE (Novartis CH)
azelastine
neusspray
10 ml 1 mg/ml
Posol. 2 x p.d. 1 dosis in elk neusgat
Andere benaming(en): Allergodil

10,86 €

Cromoglicaat

CROMONEZ-POS (Ursapharm)

cromoglicaat
neusspray
15 ml 20 mg/ml

Posol. 4 x p.d. 1 dosis in elk neusgat

6,95 €

LOMUSOL (Sanofi-Aventis)

cromoglicaat
neusdruppels
13,5 ml 20 mg/ml bo
(1 ml=25dr)
neusspray
100 doses 5,2 mg/dosis bo
Posol.
- spray: 2 a 4 x p.d. 1 dosis in elk neusgat
- druppels: 6 x p.d. 2 druppels in elk neusgat

5,98 €

6,63 €

4.4.2.4. Varia

Plaatsbepaling

— Er bestaan weinig gegevens over
de doeltreffendheid van deze genees-
middelen.

— Bepaalde associaties bevatten al-
lergiserende bestanddelen.

— De preparaten die anesthetica,
antibiotica, sulfamiden of corticoste-
roiden bevatten, zijn af te raden.

ARGYROPHEDRINE (Merck) ®

efedrine 10 mg
zilvervitellinaat 5 mg/ml
neusdruppels 20 ml

Posol. —

3,14 €

DEXA RHINOSPRAY (Boehringer Ingelheim) @

dexamethason 20 pg
tramazoline 0,12 mg/dosis
neusspray 125 doses R/

Posol. —

10,45 €

OLEOSORBATE 80 (Eumedica)

polysorbaat 80
neusdruppels

10 ml 5 mg/ml
(ook als oordruppels)

10,33 €

OTRIVINE DUO (Novartis CH)
ipratropium 84 pg
xylometazoline 70 pg/dosis
neusspray 70 doses
Posol. —

6,97 €

SOFRALINE (Melisana)
framycetine 7.800 IE
nafazoline 0,5 mg/ml
neusdruppels 15 ml 3,9
neusspray 15 ml 5,0

Posol. —

SOFRAMYCINE (Melisana)
framycetine
neusdruppels

15 ml 7.800 IE/ml
neusspray
15 ml 7.800 IE/ml

Posol. —

4,32 €
4,77 €

SOFRASOLONE (Melisana) @
framycetine 7.800 IE
nafazoline 0,5 mg
prednisolon 2,5 mg/ml
neusdruppels 10 ml 4
neusspray 10 ml 6,
Posol. —

SPRAYDIL (SMB)

cetrimonium 0,2 mg
fenylefrine 4 mg/ml
neusspray 10 ml

Posol. —

491 €

VIBROCIL (Novartis CH)

dimetindeen 0,25 mg
fenylefrine 2,5 mg/ml
gel (nasaal) 12 g 5,6
neusdruppels 15 ml 4,9;
neusspray 15 ml 6,2

Posol. —

4.4.3. INHALATIEMIDDELEN

Plaatsbepaling

— Het staat niet vast dat inhalatie
met de hier beschreven preparaten
betere resultaten geeft dan inhalatie
van bv. waterdamp.

Ongewenste effecten

— Lokale irritatie en allergische reac-
ties bij gebruik van preparaten op de
huid.

— Laryngospasme bij inhalatie van
bepaalde van deze bestanddelen,
vooral bij kinderen.

— Correct gebruik moet duidelijk
worden uitgelegd (let bv. op verbran-
ding bij gebruik van te warm water).
— Risico van ernstige ongewenste
effecten bij accidentele orale inname
[zie Folia april 2008].

INHALO RHINATHIOL (Sanofi-Aventis)

eucalyptol 16 mg
menthol 99 mg/g

druppels voor inhalatie 20 ml 4,22 €
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INOPECTOL (Nycomed) PULMEX (Novartis CH)
eucalyptol 15 mg benzylbenzoaat 53,4 mg
guaiacol 12,5 mg benzylcinnamaat 6 mg
kamfer 15 mg eucalyptol 50 mg
menthol 5 mg kamfer 125 mg
pijnolie 11 mg/ml rozemarijnolie 50 mg
créeme 50 g 595 € vanilline 0,6 mg/g
zalf 40 g 5,26 €
OLBAS (Novyphar) Eenzy:b_enzoaat th4 mg
enzylcinnamaat 6 m
eucalyptol 300 mg euc;?;/pltol 50 mg 9
eugenol 1 mg rozemarijnolie 50 mg
gaultheria-olie 30 mg vanilline 0.6 ma/
juniperusolie 40 mg 2alf Bab ‘20 9/9 383 €
kajapoetolie 280 mg v <09 ’
menthol 30 mg
muntolie 320 mg/ml
druppels voor inhalatie 10 ml 6,00 €
VICKS VAPORUB (Procter & Gamble)
PERUBORE (ACP) eucalyptusolie 15 mg
perubalsem 37 mg kamfer 50 mg
rozemarijnolie 24 mg menthol 27,5 mg
tijmolie 17 mg terpentijnolie 50 mg
thymol 1 mg thymol 2,5 mg/g
compr. voor inhalatie 30 4,29 € zalf 100 g 7,83 €
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5. Pijn en ontsteking

5.1. Analgetica - antipyretica

5.2. Niet-steroidale anti-inflammatoire middelen

5.3. Diverse geneesmiddelen bij osteo-articulaire aandoeningen
5.4. Narcotische analgetica

5.5. Narcotische antagonisten

5.6. Pijnbestrijding bij palliatieve zorg

5.1. Analgetica - Antipyretica

In dit hoofdstuk worden besproken:
— paracetamol

— acetylsalicylzuur

— metamizol

— nefopam

— combinatiepreparaten.

Plaatsbepaling

— Bij chronische pijn is gebruik van pijnstillers volgens een vast tijdsschema te
verkiezen: men wacht niet tot de pijn opnieuw optreedt.

— In principe zijn combinatiepreparaten te vermijden.

— Bij sommige patiénten kan toevoegen van codeine aan acetylsalicylzuur of
paracetamol nuttig zijn, eventueel met gebruik van een vaste associatie; de
dosis codeine dient hoog genoeg te zijn (voor een volwassene 30 mg codeine of
meer per gift).

— Bij chronische neuropathische pijn worden ook bepaalde antidepressiva (zie
6.3.) en anti-epileptica (zie 6.6.) gebruikt.

— Chronisch gebruik van pijnstillers omwille van hoofdpijn, kan leiden tot
analgetica-geinduceerde hoofdpijn [zie Folia februari 2006].

Nota

Bij magistrale bereiding worden de volgende grondstoffen, onderling vermengd
of afzonderlijk voorgeschreven, vergoed, mits attest van de geneesheer-adviseur
van de verzekeringsinstelling, indien ze verwerkt worden in een bereiding voor
behandeling van chronische pijn: acetylsalicylzuur, codeine, codeinefosfaat,
coffeine, dextropropoxyfeenhydrochloride, paracetamol.

Sinds 1 juli 2007 kunnen bepaalde patiénten met chronische persisterende pijn
een tussenkomst bekomen in de kostprijs van sommige niet-terugbetaalde
specialiteiten op basis van paracetamol of op basis van de associatie
paracetamol + codeine. Het gaat enkel om bepaalde verpakkingen van vaste
vormen voor oraal gebruik (zie hieronder “cx!” bij deze verpakkingen) [zie Folia
augustus 2007).

5.1.1. PARACETAMOL anti-inflammatoire geneesmiddelen te
vermijden, zeker als er geen inflam-

Indicaties matoire component is.

— Pijn: gebruik van paracetamol laat
bv. bij artrosepijnen dikwijls toe het
chronisch gebruik van niet-steroidale

— Koorts [zie Folia juli 2005].
— Paracetamol heeft geen anti-in-
flammatoir effect.
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Ongewenste effecten

— Weinig of geen irritatie van de
gastro-intestinale tractus.

— Hepatotoxiciteit met icterus en
soms fatale necrose bij overdosering,
dikwijls pas 24 a 48 uur na massale
ingestie. Bij volwassenen zijn proble-
men te verwachten vanaf een inname
van 10 g. Soms wordt reeds toxiciteit
gezien vanaf lagere hoeveelheden,
bijvoorbeeld bij alcoholici, bij leverlij-
den en na langdurig vasten; bij kinde-
ren kan toxiciteit optreden vanaf
150 mg/kg. Indien op basis van bepa-
ling van paracetamol in het plasma
blijkt dat het gevaar op hepatotoxi-
citeit reéel is, wordt ter preventie zo
vlug mogelijk intraveneus acetylcys-
teine gegeven (zie “Geneesmiddelen-
intoxicaties” in Inleiding).

Interacties

— Versterking van het effect van
vitamine K-antagonisten kan optre-
den, vooral bij regelmatige inname
van hoge doses.

Bijzondere voorzorgen

— De resorptie van paracetamol van-
uit suppositoria is wisselend.
— Het natriumgehalte in bruisprepa-
raten (comprimés, poeders, granula-
ten) kan problemen geven bij patién-
ten op streng zoutarm dieet.

Zwangerschap en borstvoeding

— Paracetamol lijkt veilig tijldens de
zwangerschap en de lactatie.

Nota

De preparaten die per verpakking
meer dan 10,05 g paracetamol be-
vatten, kunnen bekomen worden of-
wel op voorschrift van een arts, ofwel
mits een schriftelijke aanvraag van de
patiént [zie “Wat uitleg bij het Reper-
torium” in de Inleiding, en Folia
december 2003]. De preparaten die
naast paracetamol ook codeine be-
vatten, zijn steeds onderworpen aan
een voorschrift.

Posol.
—per 0s:
volw.: tot 4 x p.d. 500 mga1g
kind: tot 4 x p.d. 10 a 15 mg/kg
—parenteraal:
volw.: tot 4 x p.d. 1 g

ALGOSTASE MONO (SMB)

paracetamol
bruiscompr.
32 x 500 mg R/ oxl 4,75 €
bruiscompr. (deelb.)
20x1g R/ Xl 5,50 €
40x1g R/ X! 9,50 €
poeder (zakjes)
32 x 500 mg R/ cxXl 3,85 €
40x 1g R/ X! 9,50 €

(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)

CURPOL (McNeil)

paracetamol
oploss. (oraal)

140 ml 250 mg/5 ml 5,45 €
sir. Junior
140 ml 120 mg/5 ml 545 €

DAFALGAN (Bristol-Myers Squibb)

paracetamol
compr.

30 x 500 mg R/ ol 4,30 €
compr. Forte

16x1g R/ cX! 4,67 €

32x1g R/ cX! 8,40 €

50x 19 R/oxX! 11,40 €
bruiscompr. (deelb.)

32 x 500 mg R/ oxl 5,57 €
bruiscompr. Forte (deelb.)

16x1g R/ ox! 6,10 €

32x1g R/cxX! 10,90 €
compr. Odis (smelttabl.)

16 x 500 mg 3,53 €
oploss. (oraal) Pediatrie

90 ml 150 mg/5 ml 2,44 €
supp. Volw.

12 x 600 mg 3,28 €
supp. Kind

12 x 300 mg 2,58 €

12 x 150 mg 2,32 €
supp. Zuigel.

12 x 80 mg 2,00 €

(compr. 30 x 500 mg, compr. Forte, bruiscompr.
en bruiscompr. Forte ook op schriftelijke aan-
vraag van de patiént)

DOLOL-INSTANT (Nycomed)
paracetamol
compr. (smelttabl., deelb.)

20 x 500 mg 4,20 €

DOLPRONE (Melisana)

paracetamol
compr. (deelb.)

16 x 500 mg ol 2,62 €
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LEMSIP (Reckitt Benckiser)

paracetamol
poeder (zakjes)
12 x 650 mg 6,22 €

PANADOL (GSK)

paracetamol

compr. (deelb.)
20 x 500 mg ol 3,12 €
30 x 500 mg R/ Xl 3,99 €
60 x 500 mg R/ X! 7,37 €
20x1g R/ Xl 5,70 €
50x 1g R/ Xl 11,40 €

compr. Zapp
16 x 500 mg

(compr. 30 x 500 mg, 60 x 500 mg, 20 x 1 g en

50 x 1 g ook op schriftelijke aanvraag van de

patiént)

paracetamol (niet-vertraagde vrijst.) 206 mg
paracetamol (vertraagde vrijst.) 459 mg

compr. Retard 48 R/ X 10,40 €
PARACETAMOL EG (Eurogenerics)
paracetamol
compr.
30 x 500 mg R/ oxl 3,54 €

(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)

PARACETAMOL TEVA (Teva)
paracetamol
compr. (disp., deelb.)
30 x 500 mg R/ oxXl 3,20 €
(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)

PE-TAM (Qualiphar)

paracetamol
compr. (deelb.)

20 x 500 mg 2,00 €

PERDOLAN (Janssen-Cilag)

paracetamol
bruiscompr. (deelb.)

20 x 500 mg 4,10 €
compr. (deelb.)

30 x 500 mg R/ Xl 4,62 €
sir.

200 ml 160 mg/5 ml 6,50 €
supp. Volw.

12 x 500 mg 4,47 €
supp. Kind

12 x 350 mg 4,08 €

12 x 200 mg 3,48 €
supp. Zuigel.

12 x 100 mg 2,97 €

(compr. 30 x 500 mg ook op schriftelijke
aanvraag van de patiént)

PERFUSALGAN (Bristol-Myers Squibb)
paracetamol
flacon inf.
12 x 500 mg/50 ml H.G.
12 x 1 g/100 mi R/be& 35,00 €
(flacon inf. 100 ml ook op schriftelijke aanvraag
van de patiént)

SANICOPYRINE (Sanico)

paracetamol
compr. (deelb.) Volw.
20 x 500 mg o 2,63 €

WITTE KRUIS MONO (SMB)

paracetamol
compr. (deelb.)

20 x 500 mg X!
poeder (zakjes)

20 x 500 mg Xl

2,25 €
2,45 €

5.1.2. ACETYLSALICYLZUUR

Indicaties

— Diverse pijntoestanden.

— Koorts [zie Folia juli 2005].

— Ontsteking (hoge doses): zelden
geindiceerd.

— Cardiovasculaire preventie (zie
1.9.1.1.).

Contra-indicaties

— Evolutief gastro-duodenaal ulcus.

— Zwangerschap (zie rubriek
“Zwangerschap”).

— Kinderen onder 12 jaar met virale
infectie (in verband met mogelijk risico
van Reye-syndroom) [zie Folia maart
en september 2003].

Ongewenste effecten

— Lokaal etsend voor de maagmu-
cosa, zelfs bij lage dosis, met soms
ernstige maagbloeding; met oplos-
bare acetylsalicylzuurpreparaten, ge-
bufferde comprimés en maagsapre-
sistente vormen is het lokaal etsend
effect geringer.

— Bij gebruik van hoge doses ace-
tylsalicylzuur is er ook risico van
gastro-intestinale letsels ten gevolge
van het geneesmiddel in de algemene
circulatie, zoals dit ook met de niet-
steroidale anti-inflammatoire farmaca
wordt gezien.

— Overgevoeligheidsreacties (bv.
bronchospasme), vooral bij patiénten
met astma, nasale poliepen en urtica-
ria; er is kruisovergevoeligheid met
niet-steroidale anti-inflammatoire far-
maca.

— Langdurige remming van de plaat-
jesaggregatie, reeds na inname van
een eenmalige dosis, met rol in de
cardiovasculaire preventie (zie
1.9.1.1.) maar ook met mogelijk pro-
blemen, bv. bij tandextractie of bij
gelijktijdig gebruik van vitamine K-
antagonisten.

— Acetylsalicylzuur zou het risico van
optreden van het (zeer zeldzame)
syndroom van Reye verhogen bij
kinderen met virale infecties (influen-
za, varicella), en het gebruik ervan bij
deze leeftijdsgroep wordt afgeraden,
behalve in bepaalde specifieke indi-
caties [zie Folia maart en september
2003].
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— Bij hoge doses: oorsuizen en ver-
hoging van de frequentie en de diepte
van de ademhaling.

— Bij acute overdosis (meestal met
doses hoger dan 10 g, bij kinderen
minder): convulsies, respiratoire de-
pressie met metabole acidose, ver-
wardheid en coma.

Bijzondere voorzorgen

— Het natriumgehalte in bruisprepa-
raten (comprimés, poeders, granula-
ten) kan problemen geven bij patién-
ten op streng zoutarm dieet.

Zwangerschap

— Derde trimester van de zwan-
gerschap: bloedingen bij moeder,
foetus en neonatus, en vervroegde
sluiting van de ductus arteriosus;
bij chronisch gebruik van hoge
doses verlengde zwangerschap en
partus.

Interacties

— Versterking van het effect van
andere antitrombotische middelen.

— Verhoogd risico van bloeding bij
gelijktijdig gebruik van SSRI-antide-
pressiva of van spironolacton.

— Mogelijk tegengaan van het cardio-
protectief effect van acetylsalicylzuur
door ibuprofen, en mogelijk ook door
andere NSAID’s (COX-2-selectieve en
niet-COX-selectieve).

— Ernstige acidose en centrale toxi-
citeit bij gelijktijdig gebruik van hoge
doses salicylaten met acetazolamide.

Posol.
pijn en koorts:
tot 4 a 6 x p.d. 300 mg of meer
(max. 4 g p.d.)
ontsteking:
3 a6 g p.d. in meerdere giften
anti-aggregerend:
75 a 100 mg p.d. in 1 gift

Niet-maagsapresistente prepara-
ten

ALKA SELTZER (Bayer)

acetylsalicylzuur
bruiscompr.

30 x 324 mg 7,30 €

ASA MYLAN (Mylan)

acetylsalicylzuur
compr. (disp.)

60 x 80 mg 2,62 €

ASPEGIC (Aktuapharma)

acetylsalicylzuur
poeder (zakjes)

0x 19 6,83 €
(parallelinvoer)

ASPEGIC (Sanofi-Aventis)

acetylsalicylzuur
poeder (zakjes)
30 x 100 mg 4,29
30 x 250 mg 5,06
30 x 500 mg 5,55
20x1g 717
flacon i.m. - i.v.
6 x 500 mg + 5 ml solv. R/ b & 4,29

ASPIRINE (Bayer)

acetylsalicylzuur
compr.
30 x 100 mg 3,0
20 x 500 mg 3,3!
50 x 500 mg 6,2
bruiscompr.
36 x 500 mg 7,3

CARDEGIC (Sanofi-Aventis)

acetylsalicylzuur

poeder (zakjes)
30 x 160 mg 4,21
30 x 300 mg 4,64

CARDIPHAR (Teva)

acetylsalicylzuur

compr. (oplosb., deelb.)
30 x 80 mg 2,4

120 x 80 mg 6,6

DISPRIL (Reckitt Benckiser)

acetylsalicylzuur

compr. (oplosb., deelb.)

120 x 75 mg 7,9
24 x 300 mg 2,4

SEDERGINE (Bristol-Myers Squibb)
acetylsalicylzuur
bruiscompr.
20 x 325 mg
bruiscompr. Forte (deelb.)
0x1g

2,50 €
6,51 €

Maagsapresistente preparaten

ACENTERINE (Nycomed)

acetylsalicylzuur
compr. (maagsapresist.)

100 x 500 mg 725 €

ASAFLOW (Nycomed)

acetylsalicylzuur
compr. (maagsapresist.)

56 x 80 mg bo 2,4
112 x 80 mg bo 3,9
168 x 80 mg bo 5,8

56 x 160 mg 9,5

0N O
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CARDIOASPIRINE (Bayer)

acetylsalicylzuur
compr. (maagsapresist.)
30 x 100 mg
60 x 100 mg

on
00
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e

5.1.3. METAMIZOL

Plaatsbepaling

— Metamizol is een pyrazolonderi-
vaat dat antipyretisch werkt, en ma-
tige analgetische en spasmolytische
eigenschappen heeft. Het werkt niet
anti-inflammatoir. Gezien zijn onge-
wenste effecten en de vele alternatie-
ven heeft metamizol geen plaats
meer.

Contra-indicaties

— Ernstige hart-, lever- en nierinsuffi-
ciéntie.

— Hematologische afwijkingen.

— Gebruik bij kinderen.

Ongewenste effecten

— Ernstige bloedbeeldafwijkingen
(bv. agranulocytose).

— Porfyrie-aanval.

— Allergische reacties (bv. anafylac-
tische shock).

— Lyell-syndroom.

— lIrritatie van de vene en hypotensie
bij intraveneuze toediening.

Posol. —

ANALGINE (Sterop)
metamizol
compr.

20 x 500 mg R/ 3,00 €

NOVALGINE (Sanofi-Aventis)
metamizol

compr.
20 x 500 mg R/
druppels
20 ml 500 mg/ml R/
(1 m=20dr)
amp. i.m. - i.v.
10x 1 g/2ml R/

3,59 €
3,54 €

8,11 €

5.1.4. NEFOPAM

Plaatsbepaling

— Nefopam is een analgeticum waar-
van het werkingsmechanisme ondui-
delijk is.

— Nefopam heeft alleen analgetische
eigenschappen.

— De plaats van dit middel is niet
duidelijk.

Contra-indicaties

— Gebruik bij kinderen.
— Convulsies in de anamnese.
— Patiénten op MAO-inhibitoren.

Ongewenste effecten

— Nausea, zweten, slaperigheid,
convulsies.

— Anticholinerge effecten (mond-
droogte, nausea, obstipatie, mydriase
en accomodatiestoornissen, urinere-
tentie, tachycardie, ritmestoornissen,
verwardheid en agitatie).

Bijzondere voorzorgen

— Voorzichtigheid is geboden bij ou-
deren en bij patiénten met glaucoom,
prostaathypertrofie of urineretentie.

Posol. —

ACUPAN (Meda Pharma)

nefopam
compr.

30 x 30 mg R/bo 6,29 €

5.1.5. COMBINATIEPREPARATEN

Plaatsbepaling

— In principe zijn preparaten met één
enkel actief bestanddeel te verkiezen,
behalve indien men wegens onvol-
doende effect van paracetamol of
acetylsalicylzuur, codeine in vol-
doende dosis (bij volwassenen
30 mg codeine of meer per gift) wenst
toe te voegen; dergelijke doses co-
deine geven wel ongewenste effecten
zoals obstipatie en sedatie. Voor de
combinatiepreparaten met voldoende
codeine wordt hieronder de posologie
vermeld.

— Het nut van coffeine dat in som-
mige combinatiepreparaten aanwezig
is, is niet duidelijk.

— Toevoegen van ascorbinezuur (vi-
tamine C) heeft geen zin.

— Het associéren van codeine, cof-
feine of andere psychotrope genees-
middelen aan acetylsalicylzuur of pa-
racetamol, kan het chronisch gebruik
ervan in de hand werken.



172 ANALGETICA - ANTIPYRETICA

— De combinatie van metamizol en
het spasmolyticum butylhyoscine
wordt voorgesteld om de pijn bij gal-
of nierkolieken te verzachten. Het
gebruik van deze combinatie is niet
gerechtvaardigd omwille van de on-
gunstige risico-batenverhouding [zie
Folia november 2003].

Zwangerschap

— Zie ook 5.1.2. (Acetylsalicylzuur).
— De preparaten op basis van
codeine zijn af te raden op het
einde van de zwangerschap gezien
het risico van respiratoire depressie
en ontwenningsverschijnselen bij
de pasgeborene.

Bijzondere voorzorgen

— Bij chronisch gebruik van de anal-
getische combinatiepreparaten werd
analgetische nefropathie gezien.

— Het natriumgehalte in bruisprepa-
raten (comprimés, poeders, granula-
ten) kan problemen geven bij patién-
ten op streng zoutarm dieet.

Paracetamol 500 mg + codeine
30 mg

Posol. tot 3 x p.d. 1 a 2 compr.

ALGOCOD (SMB) @

paracetamol 500 mg
codeine 30 mg
bruiscompr. 32

R/ exXl 6,35 €

DAFALGAN CODEINE (Bristol-Myers Squibb) @

paracetamol 500 mg
codeine 30 mg

bruiscompr. (deelb.) 32 R/ 721 €

compr. (deelb.) 30 R/ oxl1 570 €
DOCPARACOD (Docpharma) @

paracetamol 500 mg

codeine 30 mg

compr. (oplosb., deelb.) 30 R/ X! 4,96 €
PANADOL CODEINE (GSK) @

paracetamol 500 mg

codeine 30 mg

compr. 20 R/ 419 €
PERDOLAN CODEINE (Janssen-Cilag) @

paracetamol 500 mg

codeine 30 mg

caps. 20 R/ X! 4,00 €

Andere combinatiepreparaten

AFEBRYL (SMB)

acetylsalicylzuur 300 mg
ascorbinezuur 300 mg
paracetamol 200 mg
bruiscompr. (deelb.) 16 3,
32 5

ALGOSTASE (SMB)

coffeine 50 mg

paracetamol 500 mg

bruiscompr. (deelb.) 32 R/ 5,58 €
poeder (zakjes) 32 R/ 4,00 €
(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)
Andere benaming(en): Antigriphine, Lonarid N,
Mann, Panadol Plus, Witte Kruis

ANTIGRIPHINE (GSK)

coffeine 65 mg

paracetamol 500 mg

compr. 20 3,94 €
Andere benaming(en): Algostase, Lonarid N,
Mann, Panadol Plus, Witte Kruis

ASPIRINE-C (Bayer)

acetylsalicylzuur 400 mg
ascorbinezuur 240 mg

bruiscompr. 20 6,99 €

ASPIRINE DUO (Bayer)
acetylsalicylzuur 650 mg
coffeine 65 mg

compr. 30 6,60 €

BUSCOPAN COMPOSITUM
(Boehringer Ingelheim)
butylhyoscine 20 mg
metamizol 2,5 g/5 ml
amp. i.m. - i.v. 3 R/

Posol. —

5,64 €

LONARID N (Boehringer Ingelheim)

coffeine 50 mg

paracetamol 400 mg

compr. (deelb.) 30 R/ 515 €
(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)
Andere benaming(en): Algostase, Antigriphine,
Mann, Panadol Plus, Witte Kruis

MANN (SMB)

coffeine 50 mg

paracetamol 500 mg

poeder (zakjes) 16 1,90 €
Andere benaming(en): Algostase, Antigriphine,
Lonarid N, Panadol Plus, Witte Kruis

NEVRINE CODEINE (Sterop) @

codeine 30 mg
coffeine 50 mg
paracetamol 500 mg

compr. 20 R/ 3,77 €
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PANADOL PLUS (GSK)

coffeine 65 mg

paracetamol 500 mg

compr. 20 3,94 €
Andere benaming(en): Algostase, Antigriphine,
Lonarid N, Mann, Witte Kruis

PERDOLAN COMPOSITUM (Janssen-Cilag)

acetylsalicylzuur 200 mg

coffeine 46 mg

paracetamol 200 mg

compr. 30 6,17 €

acetylsalicylzuur 400 mg

coffeine 92 mg

paracetamol 400 mg

supp. Volw. 12 524 €
Andere benaming(en): Troc

TROC (Melisana)

acetylsalicylzuur 200 mg

coffeine 50 mg

paracetamol 200 mg

compr. 20 3,62 €
Andere benaming(en): Perdolan Compositum

WITTE KRUIS (SMB)

coffeine 50 mg

paracetamol 500 mg

compr. (deelb.) 20 2,25 €
poeder (zakjes) 20 2,80 €
Andere benaming(en): Algostase, Antigriphine,
Lonarid N, Mann, Panadol Plus
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5.2. Niet-steroidale anti-inflammatoire middelen

Plaatsbepaling

— Alhoewel ook acetylsalicylzuur een anti-inflammatoir effect heeft, wordt de
benaming “niet-steroidale anti-inflammatoire middelen” meestal voorbehouden
voor de hieronder besproken producten.

— Niet-steroidale anti-inflammatoire farmaca (NSAID’s) inhiberen het cyclo-
oxygenase-2 (COX-2) dat een rol speelt in de vorming van de prostaglandines
die betrokken zijn bij de inflammatie, en het cyclo-oxygenase-1 (COX-1) dat o.a.
betrokken is bij de synthese van de prostaglandines die een rol spelen bij de
bescherming van de maagwand. De klassieke niet-COX-2-selectieve NSAID’s
inhiberen beide iso-enzymen ongeveer in dezelfde mate; de COX-2-selectieve
NSAID’s inhiberen preferentieel COX-2.

— COX-2-selectieve NSAID’s bieden niet de theoretisch verwachte voordelen
qua werkzaamheid of qua veiligheid.

— De ongewenste effecten van NSAID’s zijn frequent (zie rubriek “Ongewenste
effecten”).

— Parenterale toediening van NSAID’s heeft slechts een beperkte plaats (bv. bij
postoperatieve pijnbestrijding en bij nierkoliek), en met deze toedieningsweg
worden de gastro-intestinale ongewenste effecten niet vermeden.

— Lokaal aangebrachte NSAID’s (zie 12.1.3.) lijken werkzaam. Systemische
ongewenste effecten kunnen optreden, ondermeer bij aanbrengen op uit-
gebreide oppervlakte en bij slechte nierfunctie.

— Er bestaat geen specialiteit meer op basis van fenylbutazon; fenylbutazon
kan wel nog magistraal worden voorgeschreven. Omwille van ernstige
ongewenste effecten (0.a. agranulocytose) is de plaats van fenylbutazon beperkt
tot de behandeling van spondylitis ankylosans niet reagerend op andere
NSAID’s.

Indicaties

— Diverse inflammatoire aandoeningen.

— Pijn en koorts (voor sommige NSAID’s, en dit aan lagere doses).

— Pijn bij botmetastasen.

— Primaire dysmenorroe.

— Nierkoliek: vooral diclofenac intramusculair [zie Folia november 2003].

Contra-indicaties

— Gastroduodenaal ulcus.

— Antecedenten van astma of urticaria ten gevolge van de inname van
acetylsalicylzuur of een NSAID.

— Voor de COX-2-selectieve middelen: ischemisch hartlijden, antecedenten van
cerebrovasculair accident en, voor etoricoxib, ook niet-gecontroleerde hyper-
tensie.

— Zwangerschap (zie rubriek “Zwangerschap”).

Ongewenste effecten

— Gastro-intestinale last en letsels van de gastro-intestinale mucosae:
ulceratie, bloeding, perforatie. Alle NSAID’s kunnen aanleiding geven tot deze
ongewenste effecten, soms zonder voorafgaande symptomen. Met de COX-2-
selectieve NSAID’s is in een aantal studies een geringer risico van gas-
troduodenale ulcera gevonden dan met de niet-selectieve NSAID’s, maar er
schijnt weinig verschil te zijn in het aantal complicaties (perforatie, bloeding...).
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De gastro-intestinale letsels kunnen optreden bij toediening van deze ge-
neesmiddelen langs gelijk welke weg. Binnen de groep van de niet-selectieve
NSAID’s zou piroxicam meer gastro-intestinale ongewenste effecten geven;
arylpropionzuurderivaten zoals ibuprofen, naproxen en flurbiprofen, zouden
minder gastro-intestinale problemen geven. Associatie met een protonpompin-
hibitor of misoprostol laat toe deze gastro-intestinale toxiciteit te verminderen.
— Verhoogd risico van cardiovasculaire accidenten (myocardinfarct, cerebro-
vasculaire accidenten). Voor geen enkel COX-2-selectief NSAID kan dit risico
worden uitgesloten, zeker bij hoge doses. Het is niet bekend of het
cardiovasculaire risico van de COX-2-selectieve NSAID’s blijft bestaan na
stoppen van de behandeling, en, indien dit het geval zou zijn, hoe lang.
Sommige observationele studies suggereren ook cardiovasculaire problemen
met bepaalde niet-COX-selectieve NSAID’s; mogelijk is het risico groter met
diclofenac dan met andere klassiecke NSAID’s. Voor een discussie van de
cardiovasculaire problemen met COX-2-selectieve NSAID’s, zie Folia mei 2005,
november 2006 en februari 2007 .

— De COX-2-selectieve NSAID’s inhiberen, in tegenstelling tot de niet-
selectieve NSAID’s, de bloedplaatjesaggregatie niet.

— Bloeddrukverhoging.

— Hematologische afwijkingen.

— Vochtretentie met verergeren van hartfalen, gaande tot acuut hartfalen.

— Overgevoeligheid (bv. bronchospasme), met mogelijke kruisovergevoeligheid
voor andere NSAID’s en acetylsalicylzuur.

— Acute nierinsufficiéntie, vooral wanneer er een voorafbestaand lijden is zoals
hartfalen, levercirrose met ascites, volumedepletie door diuretica, zoutrestrictie,
nefrotisch syndroom, vasculaire aandoeningen of in combinatie met ACE-
inhibitoren, sartanen of renine-inhibitoren. Ook bij kinderen met dehydratie (bij
koorts of diarree) werd dit probleem gezien [zie Folia juli 2005]. Met de COX-2-
selectieve NSAID’s kunnen dezelfde nadelige effecten ter hoogte van de nier
optreden als met de niet-selectieve middelen.

— Hyperkaliémie, vooral bij patiénten die kaliumsupplementen, kaliumsparende
diuretica, ACE-inhibitoren, sartanen of renine-inhibitoren nemen.

— Mogelijk verminderde fertiliteit bij de vrouw.

— Hoofdpijn, vertigo en verwardheid (frequenter met arylazijnzuur- en indool-
derivaten).

— Hepatotoxiciteit: vooral diclofenac, nimesulide en sulindac [zie Folia augustus
2002 en november 2007]; nimesulide en het COX-2-selectieve lumiracoxib
werden eind 2007 omwille van het risico van hepatotoxiciteit uit de markt
genomen.

— Verslechteren en uitlokken van allerlei huidaandoeningen gaande tot Lyell-
syndroom en Stevens-Johnson-syndroom met alle NSAID’s, ook de COX-2-
selectieve NSAID’s [in verband met piroxicam, zie Folia november 2007).

Zwangerschap

— Het gebruik van NSAID’s in het begin van de zwangerschap zou het risico
van spontane abortus verhogen.

— Derde trimester van de zwangerschap: bij herhaald gebruik, verlenging
van de zwangerschap en partus, bloedingen bij moeder, foetus en
neonatus, oligohydramnion, en vervroegde sluiting van de ductus arterio-
sus. Zelfs bij kortdurend gebruik kunnen bij de foetus en de pasgeborene
nierinsufficiéntie, hartfalen en pulmonale arteriéle hypertensie optreden.

Interacties

— Verhoogd risico van gastro-intestinale letsels door NSAID’s bij gelijktijdig
gebruik van corticosteroiden of acetylsalicylzuur.
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— Verdringen van de vitamine K-antagonisten van de plasma-eiwitten met
sommige NSAID’s; hierdoor, maar ook wegens het effect van de niet-COX-2-
selectieve NSAID’s op de bloedplaatjes is er een verhoogd risico van bloeding,
vooral bij het starten van een NSAID.

— Verhoogd risico van bloeding bij gelijktijdig gebruik van SSRI-antidepressiva,
en mogelijk ook van spironolacton.

— Verminderde renale excretie van lithium en stijging van de plasmalithium-
spiegels.

— Potentialisatie van de nefrotoxiciteit van ciclosporine.

— Verhoging van het risico van ongewenste effecten met methotrexaat (vooral
wanneer methotrexaat gebruikt wordt in hoge doses als antitumoraal middel; in
de behandeling van reumatoide artritis waar de dosis methotrexaat beperkt blijft
tot 10 a 20 mg per week, is dit minder aan de orde).

— Tegengaan van het effect van diuretica.

— Verminderen van het effect van de meeste antihypertensiva.

— Vermoeden van tegengaan van het cardioprotectief effect van acetylsalicyl-
zuur door ibuprofen, en misschien ook door andere NSAID’s (COX-2-selectieve
en niet-COX-selectieve).

— Sterkere verhoging van de kaliémie bij gelijktijdig gebruik van kaliumsparende
diuretica, kaliumsupplementen, ACE-inhibitoren, sartanen of renine-inhibitoren.
— Meer uitgesproken inkrimping van de nierfunctie bij gelijktijdig gebruik van
diuretica, ACE-inhibitoren, sartanen of renine-inhibitoren.

— Verhogen van het risico van melkzuuracidose door metformine.

Bijzondere voorzorgen

— Gezien hun ongewenste effecten dienen de NSAID’s slechts gebruikt te
worden als ze werkelijk nodig zijn: in vele gevallen kan een middel met minder
toxiciteit (bv. paracetamol bij artrose of bij koorts) volstaan.

— De ongewenste effecten van de niet-steroidale anti-inflammatoire
farmaca worden meer gezien bij ouderen en hebben bij deze leeftijdsgroep
ook dikwijls een slechtere afloop. De indicatiestelling dient zeer scherp te
gebeuren, en dosis en behandelingsduur dienen zoveel mogelijk beperkt te
worden. Bij ouderen zijn de niet-steroidale anti-inflammatoire farmaca met korte
halfwaardetijd (bv. diclofenac, flurbiprofen, ibuprofen) te verkiezen. De oxicams
hebben een lange halfwaardetijd.

— Bij risicopatiénten kan associéren van een protonpompinhibitor of van
misoprostol aan het NSAID de gastro-intestinale toxiciteit verminderen.

— Voor de COX-2-selectieve NSAID’s dient men in verband met de cardio-
vasculaire ongewenste effecten, zeker terughoudend te zijn bij patiénten met
cardiovasculaire pathologieén (zie rubriek “Contra-indicaties”).

— Bij kinderen met diarree zal men ter bestrijding van koorts geen anti-
inflammatoire middelen, zoals ibuprofen, geven als antipyreticum wegens
gevaar van acuut nierfalen [zie Folia juli 2005].

— Het natriumgehalte in bruispreparaten (comprimés, poeders, granulaten) kan
problemen geven bij patiénten op streng zoutarm dieet.

5.2.1. ARYLAZIUNZUURDERIVATEN  BIOFENAC (Almirall Prodesfarma)

aceclofenac

compr.
20 x 100 mg R/'bo 10,49 €
Aceclofenac 60 x 100 mg R/bo 2573 €

Posol. 200 mg p.d. in 2 giften

AIR-TAL (Almirall Prodesfarma)
aceclofenac
compr.
20 x 100 mg R/'bo 10,49 €
60 x 100 mg R/'bo 2573 €
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Diclofenac

Posol. per os: 752150 mg p.d.in2 a
3 giften (in 1 & 2 giften voor vertraagde
vrijstelling)

CATAFLAM (Novartis Pharma)

diclofenac
compr.
30 x 50 mg R/b© 9,11 €
compr. Disp. (oplosb.)
30 x 50 mg R/b© 9,11 €
DICLOFENAC APOTEX (Apotex)
diclofenac
compr. (vertraagde vrijst.)
60 x 75 mg R/ be 14,15 €
30 x 100 mg R'be 1131€
DICLOFENAC EG (Eurogenerics)
diclofenac
compr. (maagsapresist.)
30 x 25 mg R/ b & 3,50 €
100 x 25 mg R/ b & 9,42 €
30 x 50 mg R/ b & 5,65 €
50 x 50 mg R/be 9,24 €
compr. (vertraagde vrijst.)
60 x 75 mg R/'be 1497 €
30 x 100 mg R/'be 11,31€
supp.
12 x 100 mg R/be 4,16 €

amp. i.m. - inf.

6 x 75 mg/3 ml R/be 4,29 €

DICLOFENAC-K-RATIOPHARM (Ratiopharm)

diclofenac
compr.
30 x 50 mg

R/be 6,37 €

DICLOFENAC-RATIOPHARM (Ratiopharm)

diclofenac
compr. (maagsapresist.)
50 x 50 mg R/ be 9,42 €
amp. i.m.
6 x 75 mg/3 ml R/ be 4,29 €
DICLOFENAC SANDOZ (Sandoz)
diclofenac
compr. (maagsapresist.)
30 x 50 mg R/ be 5,65 €
50 x 50 mg R/be 9,42 €
compr. Retard (vertraagde vrijst.)
60 x 75 mg R/'be 1495€
30 x 100 mg R/'be 1131€
amp. i.m. - inf.
6 x 75 mg/3 ml R/be 4,29 €

DICLOFENAC TEVA (Teva)

diclofenac
compr. (maagsapresist.)
100 x 25 mg R/b& 9,11 €
50 x 50 mg R/be 9,11 €
compr. Retard (vertraagde vrijst.)
60 x 75 mg R/'be& 13,96 €
30 x 100 mg R/'be 1092€
supp.
10 x 100 mg R/ be 3,47 €
DOCDICLOFE (Docpharma)
diclofenac
compr. (vertraagde vrijst.)
60 x 75 mg R/ be 14,42 €
30 x 100 mg R/'be 1044 €

MOTIFENE (Will-Pharma)

diclofenac
caps. (vertraagde vrijst.)
28 x 75 mg R/b2 1331€
56 x 75 mg R/'b©e 20,33 €
POLYFLAM (Socobom)
diclofenac
compr.
50 x 50 mg R/b2 11,09 €
compr. (vertraagde vrijst.)
60 x 75 mg R/'b2 2136 €
VOLTAREN (Novartis Pharma)
diclofenac
compr. (maagsapresist.)
30 x 25 mg R/'b© 4,99 €
100 x 25 mg R/b& 13,48 €
50 x 50 mg R/be 13,48 €
compr. Retard (vertraagde vrijst.)
60 x 75 mg R/'be 21,80 €
30 x 100 mg R/'bQ 16,15 €
supp.
12 x 100 mg R/'b 2 594 €
amp. i.m. - inf.
6 x 75 mg/3 ml R/b& 6,11 €

Diclofenac + misoprostol

Deze associatie van diclofenac en het
gastroprotectivum misoprostol (zie
2.1.1.3.) wordt gebruikt bij patiénten
met hoog risico van maag- en darm-
ulcera door niet-steroidale anti-in-
flammatoire farmaca. De associatie
is gecontra-indiceerd gedurende
de ganse duur van de zwanger-
schap.

ARTHROTEC (Continental Pharma)

diclofenac 75 mg
misoprostol 0,2 mg
compr. 60 R/Blo 31,05€

Posol. 2 compr. p.d. in 2 giften

Ketorolac

TARADYL (Roche)
ketorolac
amp. i.m. - i.v.
5x 10 mg/1 ml
(voor postoperatieve pijn)

R/'bo 5,52 €

5.2.2. ARYLPROPIONZUUR-
DERIVATEN

Flurbiprofen

Posol. 200 a 300 mg p.d. in meerdere
giften (Retard in 1 gift)

FROBEN (Abbott)
flurbiprofen

compr.
60 x 100 mg R/'bo 12,82 €
caps. Retard (vertraagde vrijst.)
30 x 200 mg R/'bo 1412 €
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Ibuprofen

Posol.
- volw.:

- kind:
1,2 g p.d)

1,2 gp.d)

2,4 gpd)

pijn en koorts: tot 3 x p.d. 200 a
400 mg (max. 2,4 g p.d.)
ontsteking: 800 mg a 1,8 g p.d. in 2
of 3 giften (Retard 1,6 g in 1 gift)
(max. 2,4 g p.d.)

koorts: tot 5 mg/kg 3 x p.d. (max.
pijn: tot 5 a 10 mg/kg 3 x p.d. (max.

ontsteking: 10 mg/kg 3 x p.d. (max.

ADULFEN LYSINE (Reckitt Benckiser)

ibuprofen

compr.
24 x 400 mg

ADVIL-MONO (PSl)

ibuprofen

caps. Liquid-Caps
20 x 200 mg
50 x 200 mg

compr.
20 x 400 mg

BRUFEN (Abbott)
ibuprofen
compr.

100 x 400 mg
compr. Forte
30 x 600 mg

7,50 €

524 €
10,48 €

477 €

R/b@ 12,00 €
R/'b O 6,87 €

compr. Retard (vertraagde vrijst., deelb.)
R/

28 x 800 mg
60 x 800 mg

BUPROPHAR (Teva)

ibuprofen
compr.
30 x 200 mg
30 x 400 mg

DOLOFIN (Socobom)

ibuprofen
compr.
30 x 200 mg
30 x 400 mg
100 x 400 mg
30 x 600 mg

EPSILON (Will-Pharma)
ibuprofen
compr.
30 x 400 mg

IBUMED (Pharmethic)

ibuprofen
compr.
24 x 200 mg

bo 8,15 €
R/'b©Q 1558 €

3,35 €
5,55 €
3,50 €
R/b2 3,19 €
R/b2 8,41 €
R/be 4,81 €
6,81 €
3,35 €

IBUPROFEN EG (Eurogenerics)

ibuprofen
compr.

30 x 400 mg R/ be 3,13
100 x 400 mg R/ be 8,40
compr.

30 x 600 mg R/ b & 4,81

50 x 600 mg R/be& 8,02
compr. (vertraagde vrijst., deelb.)

30 x 800 mg R/'b 2 8,54

IBUPROFEN-RATIOPHARM (Ratiopharm)
ipu profen

sir.
200 ml 100 mg/5 ml 5,80 €

IBUPROFEN SANDOZ (Sandoz)

ibuprofen
compr. (deelb.)
30 x 600 mg R/be 4,81 €

IBUPROFEN TEVA (Teva)

ibuprofen
compr.
30 x 200 mg 3
30 x 400 mg R/ be 3,
100 x 400 mg R/ be 8
compr.
30 x 600 mg R/ b& 4

MALAFENE (Abbott)
ipu profen

Sir.
100 ml 100 mg/5 mi R/ 3,84 €

NUROFEN (Reckitt Benckiser)

ibuprofen
caps.

20 x 400 mg 8,29 €
compr.

30 x 200 mg 5,69 €

48 x 200 mg 7,72 €

24 x 400 mg 772 €
compr. (smelttabl.)

12 x 200 mg 3,00 €
compr. Kinderen

24 x 200 mg 4,24 €
oploss. Kinderen (oraal) zonder suiker

200 ml 100 mg/5 ml 8,72 €
oploss. Rood Kinderen (oraal) zonder suiker

200 ml 100 mg/5 ml 8,72 €
sir. Kinderen

150 ml 100 mg/5 ml 6,32 €
supp. Kinderen

10 x 60 mg 4,18 €

10 x 125 mg 5,43 €

OPTALIDON NIEUWE FORMULE (Novartis CH)

ibuprofen
compr.
24 x 400 mg 4,98 €

PEDEA (Orphan Europe)

ibuprofen
amp. inf.
4 x 10 mg/2 ml R/ 381,00 €
(voor sluiten van persisterende ductus arterio-
sus)
(weesgeneesmiddel)

PERDOFEMINA (Janssen-Cilag)

ibuprofen
compr.
20 x 400 mg 5,48 €
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PERDOPHEN (Janssen-Cilag)

ibuprofen
sir.

100 ml 100 mg/5 ml 4,20 €

PERVIAM (Janssen-Cilag)
ibuprofen
compr.

20 x 200 mg 4,42 €

SPIDIFEN (Zambon)

ibuprofen

compr. (deelb.)
24 x 400 mg

gran. (zakjes)
24 x 200 mg
30 x 400 mg

Ketoprofen

Posol. 150 a 300 mg p.d. in 2 a
3 giften (vertraagde vrijstelling in 1 gift)

BI-ROFENID (Sanofi-Aventis)

ketoprofen
compr. (dubbele laag, deelb.)

30 x 150 mg R/'bo 10,03 €

ROFENID (Sanofi-Aventis)

ketoprofen
caps. L.A. (vertraagde vrijst.)

28 x 200 mg R/'bo  1219€
supp.

12 x 100 mg R/bo 3,93 €
amp. i.m.

6 x 100 mg/2 ml R/b o 8,54 €

Naproxen

Posol. 500 mg a 1 g p.d. in 1 of meer
giften

ALEVE (Roche / Bayer)

naproxen
compr.

30 x 220 mg 6,60 €

APRANAX (Roche)

naproxen

compr. (deelb.)
30 x 275 mg
30 x 550 mg

NAPROFLAM (Socobom)

naproxen
compr. (maagsapresist.)
30 x 500 mg

R/b© 9,61 €

NAPROSYNE (Roche)

naproxen

compr. Enteric Coated (maagsapresist.)
50 x 250 mg R/'b©
30 x 500 mg R/'b2

10,84 €
13,05 €

NAPROXEN APOTEX (Apotex)

naproxen
compr.
30 x 550 mg

R/be 8,48 €

NAPROXENE EG (Eurogenerics)

naproxen

compr. (deelb.)
50 x 250 mg
30 x 500 mg

compr. Forte
30 x 550 mg
60 x 550 mg

R/ be 7,9
R/be 9,6
R/b& 8,4
R/be 135

4,5

supp.
12 x 500 mg R/ b &

NAPROXEN SANDOZ (Sandoz)

naproxen
compr. (deelb.)
50 x 250 mg
30 x 500 mg

R/ b & 5
R/ be& 6,

NAPROXEN TEVA (Teva)

naproxen
compr.

30 x 550 mg 8,48 €

Oxaprozine

Posol. 600 mga1,2gp.d.in1a
2 giften

DURAPROX (Tramedico)
oxaprozine
compr.
30 x 600 mg
60 x 600 mg

12,34 €
19,75 €

5.2.3. INDOOLDERIVATEN

Indometacine

Posol. per os: 50 a 200 mg p.d.in2 a
3 giften

DOLCIDIUM (SMB)
indometacine

supp.
12 x 100 mg 5,70 €
supp. GE
12 x 50 mg bo 3,57 €
(suppo’s 12 x 100 mg ook op schriftelijke
aanvraag van de patiént)

R/'bo

INDOCID (MSD)
indometacine

caps.
100 x 25 mg R/b o 4,73 €
30 x 50 mg R/b o 2,85 €
caps. Retard (vertraagde vrijst.)
30 x 75 mg R/bo 4,33 €
50 x 75 mg R/bo 581 €
supp.
12 x 100 mg R/b o 2,57 €

(ook op schriftelijke aanvraag van de patiént)

INDOCID 1.V. (Ovation)

indometacine
amp. i.v.

3 x 1 mg poeder bo 1643 €
(voor sluiten van persisterende ductus arterio-
sus)
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Proglumetacine

Posol. 450 mg p.d. in 2 a 3 giften

TOLINDOL (Therabel)
proglumetacine

caps.
60 x 150 mg R/'bo 1125€

5.2.4. OXICAMS

Meloxicam

Posol. 7,5 a 15 mg p.d. in 1 gift

DOCMELOXI (Docpharma)

meloxicam
compr. (deelb.)
30 x 15 mg

R/'be 13,03 €

MELOXICAM EG (Eurogenerics)

meloxicam
compr. (deelb.)
30 x 15 mg

R/be 13,73 €

MELOXICAM-RATIOPHARM (Ratiopharm)

meloxicam
compr. (deelb.)
30 x 15 mg

R'be 11,98 €

MELOXICAM SANDOZ (Sandoz)

meloxicam

compr. (deelb.)
30 x 7,5 mg
30 x 15 mg

R/be& 7
R/'be 13,

MELOXICAM TEVA (Teva)

meloxicam
compr. (deelb.)
30 x 15 mg

R/be& 14,00 €

MOBIC (Boehringer Ingelheim)

meloxicam
compr. (deelb.)
30 x 15 mg R/'be 1478 €
supp.
12 x 15 mg
amp. i.m.
5x 15 mg/1,5 ml

R/'b© 9,79 €

R/bo 7,54 €

Piroxicam

Posol. 10 a 20 mg p.d. in 1 gift

BREXINE (Aktuapharma)
piroxicam
compr. (deelb.)
30 x 20 mg
(parallelinvoer)

R/'bQ 1935€

BREXINE (Nycomed)

piroxicam

bruiscompr. Dryfiz (deelb.)
30 x 20 mg R/ b2

compr. (deelb.)
30 x 20 mg

poeder (zakjes)
30 x 20 mg

19,35 €

R/'bQ 1935€

R/'bQ 1935€

DOCPIROX! (Docpharma)
piroxicam
compr. Disp. (oplosb., deelb.)

30 x 20 mg R/'be 1382¢€

FELDENE (Aktuapharma)
piroxicam
compr. Disp. (oplosb., deelb.)
30 x 20 mg R/'bQ
(parallelinvoer)

19,35 €

FELDENE (Pfizer)
piroxicam
caps.

30 x 10 mg

30 x 20 mg
compr. Disp. (oplosb., deelb.)

30 x 20 mg R/'b©
compr. Lyotabs (smelttabl.)

30 x 20 mg R/'bQ

10,37 €
19,74 €

19,74 €
19,74 €
9,14 €
8,45 €

supp.
12 x 20 mg

amp. i.m.

6 x 20 mg/1 ml

FELDENE (Pharmapartner)
piroxicam
compr. Lyotabs (smelttabl.)
30 x 20 mg R/'b 2
(parallelinvoer)

19,35 €

PIROMED (3DDD)
piroxicam
compr. Disp. (oplosb., deelb.)

30 x 20 mg R/ be 13,82 €

PIROXICAM APOTEX (Apotex)

piroxicam
compr. (deelb.)
30 x 20 mg

R/'be 11,82€

PIROXICAM EG (Eurogenerics)
piroxicam
caps.
30 x 20 mg R/ be
compr. (oplosb., deelb.)
30 x 20 mg R/be
amp. i.m.
6 x 20 mg/1 ml

13,56 €
13,56 €

R/be 592 €

PIROXICAM MYLAN (Mylan)

piroxicam
caps.
30 x 20 mg

R/'be 13,54 €

PIROXICAM-RATIOPHARM (Ratiopharm)
piroxicam
compr. (deelb.)
30 x 10 mg
30 x 20 mg
amp. i.m.
6 x 20 mg/1 ml

R/ be
R/ be

5,80 €
10,91 €

R/be& 4,74 €
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PIROXICAM SANDOZ (Sandoz)

piroxicam
compr. (deelb.)
30 x 20 mg R/ be
60 x 20 mg R/ be
compr. (oplosb., deelb.)
30 x 20 mg R/ be

PIROXICAM TEVA (Teva)

piroxicam
compr. Disp. (oplosb., deelb.)
30 x 20 mg R/be

POLYDENE (Socobom)

piroxicam
compr. (oplosb., deelb.)
30 x 20 mg R/be

SOLICAM (SMB)

piroxicam
caps.
14 x 20 mg R/ be
28 x 20 mg R/ b e
56 x 20 mg R/ be
Tenoxicam

9,35 €
18,70 €

13,82 €

13,82 €

13,55 €

Posol. 10 a 20 mg p.d. in 1 gift

TILCOTIL (Meda Pharma)

tenoxicam

compr. (deelb.)
30 x 20 mg R/b o
60 x 20 mg R/bo

5.2.5. COX-2-SELECTIEVE NSAID'S

ARCOXIA (MSD)

etoricoxib
compr.
28 x 60 mg R/ 42,54 €
28 x 90 mg R/ 42,54 €
7 x 120 mg R/ 13,28 €
28 x 120 mg R/ 42,54 €
Posol.

- artrose: 60 mg p.d. in 1 gift
- reumatoide artritis: 90 mg p.d. in 1 gift

CELEBREX (Pfizer)

celecoxib

caps.
60 x 100 mg R/Blo 32,14 €
10 x 200 mg R/ 18,96 €
30 x 200 mg R/BlO 32,14 €

Posol.

- artrose: 200 mg p.d. in 1 of 2 giften
- reumatoide artritis: 200 & 400 mg p.d. in
2 giften

DYNASTAT (Pfizer)

parecoxib
flacon i.m. - i.v.
1 x 40 mg poeder H.G.

(voor postoperatieve pijn)

5.2.6. NABUMETON
| Posol. 1 g p.d. in 1 gift

GAMBARAN (Meda Pharma) W

nabumeton
compr.
60 x 500 mg R/'bo 1218 €
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5.3. Diverse geneesmiddelen bij osteo-articulaire

aandoeningen

In dit hoofdstuk worden besproken:

— middelen bij reumatische aandoeningen

— middelen bij jicht
— varia.

5.3.1. MIDDELEN BIJ REUMATI-
SCHE AANDOENINGEN

Hieronder worden achtereenvolgens
besproken:

— antimalariamiddelen

— goudzouten

— leflunomide.

— TNF-remmers

Methotrexaat (zie 10.2.1.), sulfasala-
zine (zie 2.7.1.), chloroquine (zie 8.3.2.)
en monoklonale antilichamen (rituxi-
mab, zie 10.6.) worden ook bij reuma-
toide artritis gebruikt; ze worden
elders besproken.

Plaatsbepaling

— Bij de behandeling van reumatoide
artritis wordt gebruik gemaakt van
drie types behandelingen: een symp-
tomatische hulpbehandeling (niet-ste-
roidale anti-inflammatoire middelen
(zie 5.2.) en glucocorticoiden (zit
7.1.)), de klassieke basisbehandeling
of “disease modifying antirheumatic
drugs” (DMARD of “disease modi-
fiers”), en ten slotte biologische be-
handelingen die ingesteld kunnen
worden wanneer de klassieke basis-
behandeling faalt [zie Folia maart
2005].

— Als klassieke DMARD’s bij reuma-
toide artritis worden gebruikt: metho-
trexaat, sulfasalazine, de antimalaria-
middelen chloroquine en hydroxy-
chloroquine, en meer recent lefluno-
mide. Intramusculaire goudzouten zijn
van de Belgische markt verdwenen;
perorale goudzouten hebben slechts
een zeer beperkt effect.

— Methotrexaat aan lage doses (7,5
tot 25 mg per week) blijft de eerste
keuze als basisbehandeling van reu-
matoide artritis. Foliumzuur wordt toe-
gediend om bepaalde ongewenste

effecten van methotrexaat tegen te
gaan [zie 11.2.7. en Folia april 2006].
— Als biologische behandelingen
worden TNF-remmers en rituximab
gebruikt.

5.3.1.1. Antimalariamiddelen

Ongewenste effecten

— Oogafwijkingen, met reversibele
neerslag ter hoogte van de cornea
en chorioretinitis die tot blijvend vi-
susverlies kan leiden, dit bij langdurig
gebruik van chloroquine en in mindere
mate van hydroxychloroquine.

— Fotosensibilisatie.

Bijzondere voorzorgen

— Jaarlijkse oftalmologische contro-
le.

Zwangerschap en borstvoeding

— Beschouwd als veilig tijdens de
zwangerschap en de periode van
borstvoeding.

PLAQUENIL (Sanofi-Aventis)

hydroxychloroquine
compt.

100 x 200 mg R/'bo 14,56 €

5.3.1.2. Goudzouten

Ongewenste effecten

— Frequent: gastro-intestinale klach-
ten en diarree.

— Minder frequent: mucocutane af-
wijkingen, vooral stomatitis, pruritus,
diffuus erytheem en exfoliatieve der-
matitis, nierstoornissen, agranulocy-
tose, leverstoornissen, drug rash eo-
sinophilia and systemic symptoms
(DRESS)-syndroom.
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Bijzondere voorzorgen

— Regelmatige controle van het
bloedbeeld en van de lever- en nier-
functie.

Zwangerschap

— Bij sommige proefdieren is een
teratogeen effect gezien.

RIDAURA (Astellas)

auranofine
compr.

60 x 3 mg R/bo 4853 €

5.3.1.3. Leflunomide

Leflunomide is een “disease modi-
fying antirheumatic drug” met anti-
proliferatieve eigenschappen.

Plaatsbepaling

— Leflunomide mag alleen gebruikt
worden bij ernstig verlopende aan-
doeningen na falen van de klassieke
middelen (bv. methotrexaat), en in
sommige gevallen in associatie met
bijvoorbeeld methotrexaat.

Indicaties

— Reumatoide artritis na falen van
methotrexaat of sulfasalazine.

— Psoriatische artritis.

Contra-indicaties

— Zwangerschap en borstvoeding
(zie rubriek “Zwangerschap en borst-
voeding”).

Ongewenste effecten

— Gastro-intestinale stoornissen.

— Haaruitval.

— Levertoxiciteit.

— Hematologische stoornissen.

— Respiratoire problemen (o.a. inter-
stitieel longlijden).

— Hypertensie.

— Toegenomen vatbaarheid voor in-
fecties [zie Folia september 2005].

Interacties

— Mogelijke versterking van het ef-
fect van vitamine K-antagonisten.

Zwangerschap en borstvoeding

— Leflunomide is gecontra-indi-
ceerd tijdens de zwangerschap
omwille van mogelijke dosisafhan-
kelijke teratogeniteit. Anticonceptie

is vereist gedurende de ganse duur
van de behandeling, en tot 2 jaar na
stoppen ervan [zie Folia juli 2008].

ARAVA (Sanofi-Aventis)

leflunomide
compr.
30 x 10 mg R/Blo 7398 €
100 x 10 mg R/Bl o 181,14 €
30 x 20 mg R/l o 8382¢€
100 x 20 mg R/ bl O 207,44 €
3 x 100 mg R/Bl O 4536 €

5.3.1.4. TNF-remmers

Adalimumab, etanercept en infliximab
inhiberen het TNF (Tumor Necrosis
Factor), een cytokine betrokken bij
ontstekingsprocessen. Ze hebben
een uitgesproken immunomodulerend
effect.

Plaatsbepaling

— De TNF-remmers worden in prin-
cipe slechts gebruikt bij ernstig ver-
lopende aandoeningen na falen van
de klassieke middelen (bv. methotre-
xaat) en in sommige gevallen in
associatie met bijvoorbeeld methotre-
xaat.

Indicaties

— Adalimumab
¢ \/olwassene
— Reumatoide artritis.
— Psoriatische artritis.
Spondylitis ankylosans.
Ziekte van Crohn.
— Plaque psoriasis.
e Adolescent: juveniele artritis.
— Etanercept
¢ \/olwassene
— Reumatoide artritis.
— Psoriatische artritis.
— Spondylitis ankylosans.
— Plaque psoriasis.
¢ Kind en adolescent: chronische
juveniele artritis.
— Infliximab
¢ \/olwassene
— Reumatoide artritis.
— Spondylitis ankylosans.
— Ziekte van Crohn en colitis
ulcerosa.
— Psoriatische artritis.
— Plaque psoriasis.
e Kind en adolescent: ziekte van
Crohn.
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Contra-indicaties

— Actieve bacteriéle of virale infectie,
o.a. actieve tuberculose.

— Matig en ernstig hartfalen.

— Zwangerschap en borstvoeding
(zie rubriek “Zwangerschap en borst-
voeding”).

Ongewenste effecten

— Reacties ter hoogte van de injec-
tieplaats bij subcutane injectie.

— Huidreacties, o.a. pruritus.

— Hoofdpijn.

— Duizeligheid.

— Gastro-intestinale stoornissen.

— Toegenomen vatbaarheid voor in-
fecties en reactivatie van tuberculose
[zie Folia juni 2002 en september
2005].

— Allergische reacties.

— Verergeren (en misschien uitlok-
ken) van hartfalen.

— Suggesties voor een cancerogeen
risico (vooral lymfomen) [zie Folia
augustus 2007], en voor verergeren
van demyeliniserende aandoeningen
zoals multipele sclerose.

— Met infliximab: tijdens of binnen
enkele uren na de toediening infusie-
reacties, vooral anafylaxis (gaande tot
shock), meest frequent bij het eerste
en tweede infuus; ook vertraagde
overgevoeligheidsreacties bij patién-
ten die na een periode van 2 tot 4 jaar
opnieuw worden behandeld met dit
middel. Ook zelden hepatotoxiciteit.
— Vooral met etanercept: zeldzame
ernstige hematologische stoornissen
(beenmergdepressie).

Zwangerschap en borstvoeding

— Gecontra-indiceerd gezien gebrek
aan gegevens [zie Folia juli 2008].

Bijzondere voorzorgen

— Voor adalimumab en infliximab
moet de anticonceptie meerdere
maanden na stoppen van de behan-
deling worden voortgezet.

— Vo66r het opstarten van een TNF-
remmer dient latente tuberculose op-
gespoord te worden (anamnestisch,
Mantoux-test en RX-thorax); indien
deze aanwezig is, zullen tuberculosta-
tica gestart worden voor het starten
van de TNF-remmer.

— In geval van actieve tuberculose bij
een patiént onder behandeling met
een TNF-remmer, dient deze te wor-
den gestopt [zie Folia september
2005]. Bij latente tuberculose (posi-
tieve Mantoux of antecedenten) dient
een profylactische antituberculosebe-
handeling te worden overwogen.

— Tijdens behandeling met een TNF-
remmer wordt toediening van een
vaccin met levende bacterién of virus-
sen afgeraden.

ENBREL (Wyeth)
etanercept
flacon s.c.

4 x 25 mg + 1 ml spuit solv.
R/bl o 583,58 €
flacon s.c. Pediatrie
4 x 25 mg + 1 ml spuit solv.
R/Bl o 583,58 €
spuitamp. s.c.
4 x 25 mg/0,5 ml
4 x 50 mg/1 ml

R/Bl© 583,58 €
R/Blo 1157,49 €

HUMIRA (Abbott)

adalimumab
spuitamp. s.c.

2 x 40 mg/0,8 ml R/Bl o 1114,98 €

REMICADE (Schering-Plough)
infliximab
flacon inf.
1 x 100 mg poeder H.G.

5.3.2. MIDDELEN Bl JICHT

Plaatsbepaling

— Zie Transparantiefiche “Aanpak van
jicht”, met updates.

— Gezien colchicine dikwijls slecht
wordt verdragen, worden voor de
behandeling van de jichtaanval
meestal niet-steroidale anti-inflamma-
toire farmaca verkozen. Het is belang-
rijk de behandeling van de aanval zo
vroeg mogelijk te starten. Prednisolon
(85 mg 1 x p.d.) lijkt een gelijkwaardig
alternatief [zie Folia november 2008
en december 2008].

— Bij recidiverende aanvallen (meer
dan 3 per jaar) kunnen farmaca
worden gebruikt die de uricemie doen
dalen door inhibitie van de vorming
van urinezuur of door een uricosurisch
effect. Bij het begin van een behande-
ling die er op gericht is de hyper-
uricemie te corrigeren, wordt best
tijdelijk een niet-steroidaal anti-inflam-
matoir middel of colchicine toege-
voegd.
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— Uricosurica kunnen nuttig zijn als
tweede keuze voor de profylactische
behandeling van jicht wanneer allo-
purinol niet verdragen wordt of wan-
neer recidieven optreden bij gebruik
van allopurinol. Er bestaat geen spe-
cialiteit meer op basis van een urico-
suricum. Magistraal kan probenecid
voorgeschreven worden (250 mg 2 x
per dag, progressief te verhogen tot 1
g 2 x per dag). Let op de talrijke
ongewenste effecten, bv. overgevoe-
ligheidsreacties. Uricosurica kunnen
in de eerste maanden van de be-
handeling een acute jichtaanval uit-
lokken.

— Bij hyperuricemie zonder sympto-
men is behandeling niet aangewezen.

5.3.2.1. Colchicine

Colchicine vermindert de inflamma-
toire reactie op urinezuur.

Indicaties
— Jichtaanvallen.

Contra-indicaties
— Ernstige nier- en leverinsufficiéntie.

Ongewenste effecten

— Nausea, braken en diarree zijn
frequent.

— Beenmergdepressie en perifere
neuritis bij langdurige toediening (wat
meestal niet aangewezen is).

Interacties

— Versterken van het effect van
vitamine K-antagonisten, met ver-
hoogd risico van bloedingen.

Posologie

— Beginnen met 1 mg, gevolgd door
0,5 mg om de 2 a 3 uur tot de pijn
verdwenen is of tot gastro-intestinale
ongewenste effecten optreden (max.
6 a 8 mg p.d.), en dit zeker niet langer
dan enkele dagen. Volgens sommige
experten zijn lagere doses, bv. 3 x
0,5 mg p.d., ook doeltreffend.

— Bij patiénten met matige nierinsuf-
ficiéntie dienen de doses verlaagd te
worden; bij patiénten met ernstige
nierinsufficiéntie is colchicine gecon-
tra-indiceerd.

Posol. cfr. inleiding

COLCHICINE OPOCALCIUM (ACP)

colchicine
compr. (deelb.)

20x 1mg R/ 5,00 €

5.3.2.2. Allopurinol

Plaatsbepaling

— Allopurinol inhibeert de vorming
van urinezuur, en kan jichtaanvallen
en het ontstaan van nierstenen tegen-
gaan.

— Het vermindert ook de overdreven
productie van urinezuur bij polycythe-
mieén en tijdens behandeling van
leukemieén.

Contra-indicaties
— Leverinsufficiéntie.

Ongewenste effecten

— Acute jichtaanvallen, vooral indien
met een te hoge dosis en/of te vroeg
(minder dan 6 weken) na de acute
crisis gestart wordt.

— Gastro-intestinale verschijnselen.
— Overgevoeligheidsreacties zoals
rash, lever- of nieraantasting.

— Stoornissen van de hematopoiese.
— Zelden Lyell-syndroom en drug
rash eosinophilia and systemic symp-
toms (DRESS)-syndroom.

Interacties

— Vertraging van de afbraak van 6-
mercaptopurine en van azathioprine,
wat reductie van hun posologie nood-
zakelijk maakt.

— Versterking van het effect van de
vitamine K-antagonisten.

— Verhoogde incidentie van huid-
erupties t.g.v. aminopenicillines.
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Bijzondere voorzorgen

— Bij nierinsufficiéntie is dosisaan-
passing vereist.

Posol. 100 mg, in functie van de
uricemie tot 600 mg p.d. in 1 a 2 giften

ALLOPURINOL EG (Eurogenerics)

allopurinol
compr. (deelb.)
90 x 300 mg

R/'be 1391€

ALLOPURINOL-RATIOPHARM (Ratiopharm)

allopurinol
compr. (deelb.)
100 x 100 mg

R/be& 6,
90 x 300 mg 4

R/'be 1

ALLOPURINOL SANDOZ (Sandoz)

allopurinol

compr. (deelb.)

100 x 100 mg
30 x 300 mg
90 x 300 mg

R/ b & 5,07 €
R/ b & 4,78 €
R/'be 11,08 €

ALPURIC (Socobom)

allopurinol
caps.
90 x 300 mg

R/b@ 1543 €

DOCALLOPU (Docpharma)

allopurinol
compr. (deelb.)
90 x 300 mg

R/'be 14,02 €

ZYLORIC (SMB)

allopurinol
compr. (deelb.)
100 x 100 mg
compr.
30 x 300 mg
90 x 300 mg

R/'be& 7,01 €

R/b&
R/be

6,43 €
14,79 €

5.3.2.3. Rasburicase

Rasburicase is een recombinant uraat-
oxidase dat de afbraak van urinezuur
katalyseert.

Indicaties

— Behandeling en preventie van
acute hyperuricemie bij de start van
chemotherapie bij patiénten met he-
matologische maligniteiten.

Ongewenste effecten
— Vooral allergische reacties.

FASTURTEC (Sanofi-Aventis)

rasburicase

flacon inf.
3 x 1,5mg + 1 ml solv.
1x 7,5mg + 5 ml solv.

L
(2o

5.3.3. VARIA

Natriumhyaluronaat wordt intra-articu-
lair gebruikt voor de symptomatische
behandeling van gonartrose; de
plaats van dit product staat niet vast
[zie Folia maart 2005].

Dibotermine alfa is een botweefselin-
ducerend eiwit, gebruikt als implan-
taat bij tibiafracturen.

Glucosamine is een aminomonosa-
charide dat wordt voorgesteld voor de
behandeling van gonartrose [zie Folia
juni 2006).

DONACOM (Madaus) ¥

glucosamine

gran. (zakjes)
30 x 1178 mg R/ 18,00 €
90 x 1178 mg R/ 39,95 €

Posol. 1,18 g p.d. in 1 gift

GLUCOSAMINE PHARMA NORD
(Pharma Nord) W
glucosamine
caps.
90 x 400 mg
270 x 400 mg

Posol. 1,2 g p.d. in 1 a 3 giften

13,50 €
32,85 €

HYALGAN (Kela)
hyaluronaat
spuitamp. in situ

1x 20 mg/2 ml R/ 32,61 €

INDUCTOS (Wyeth)
dibotermine alfa
kit voor implantaat
1x 12 mg + 8 ml solv. H.G.

VOLTAFLEX (Novartis CH) W

glucosamine
compr.

60 x 625 mg
180 x 625 mg

Posol. 1,25 g p.d. in 1 gift

13,90 €
32,90 €
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5.4. Narcotische analgetica

Plaatsbepaling

— De narcotische analgetica kunnen geklasseerd worden volgens hun
pijnstillend vermogen.
* Weinig krachtige analgetica: codeine, dihydrocodeine en dextropropoxyfeen.
® Matig krachtige analgetica: pethidine, pentazocine, tilidine en tramadol.
® Krachtige analgetica: buprenorfine, fentanyl, hydromorfon, morfine, metha-
don, oxycodon, piritramide.
— Men kan ze ook klasseren als volgt.
e Zuivere agonisten: fentanyl, hydromorfon, methadon, morfine, oxycodon.
¢ Partiéle agonisten en gemengde agonisten/antagonisten: buprenorfine,
pentazocine, tramadol.
— Gelijktijdig gebruik van meerdere narcotische analgetica is meestal zinloos en
kan soms leiden tot verminderde pijnstilling bij gelijktijdig gebruik van zuivere
agonisten enerzijds en partiéle agonisten of gemengde agonisten/antagonisten
anderzijds (zie rubriek “Interacties”). Wel kan morfine als siroop of in een
preparaat met niet-vertraagde vrijstelling, als “rescue” medicatie gebruikt
worden bij patiénten behandeld met morfine met vertraagde vrijstelling, of met
fentanyl- of buprenorfinepleisters.
— Bij moeilijk controleerbare pijn of bij ernstige ongewenste effecten wordt
soms empirisch van narcotisch analgeticum veranderd (“opioidrotatie”). Con-
versietabellen tussen verschillende middelen geven echter slechts benaderende
informatie en individuele aanpassing moet zeker gebeuren.
— Het pijnstillend effect van tramadol berust zowel op een morfine-achtig effect
als op adrenerge en serotoninerge effecten.
— Fentanyl en buprenorfine zijn beschikbaar als pleisters voor transdermale
toediening bij chronische pijn. Deze pleisters zijn enkel bruikbaar bij stabiele pijn,
gezien bij aanbrengen of verwijderen van de pleister, en bij aanpassen van de
dosis, de plasmaconcentraties en het effect slechts traag wijzigen, en een
nieuwe steady-state pas na meer dan 36 uur wordt bereikt. Te vlug opdrijven van
de dosis (na enkele uren bv.) dient dan ook zeker vermeden te worden.
— Hydromorfon en oxycodon hebben dezelfde eigenschappen als morfine,
maar het effect wordt bekomen met lagere doses.
— Methadon en buprenorfine kunnen ook aangewezen zijn als substitutiebe-
handeling bij opiaatverslaafden.

Indicaties
— Pijn.

— Hoest (voor codeine).

Ongewenste effecten

Obstipatie. Er treedt geen gewenning op voor de obstipatie.

— Sedatie en respiratoire depressie, vooral bij hoge doses of overdosering.

— Euforie.

— Nausea en braken door de krachtige analgetica, vooral bij starten van de
behandeling of bij te snel verhogen van de dosis.

— Orthostatische hypotensie.

— Transpiratie.

— Pylorusspasme, contractie van de galwegen en van de sfincter van Oddi.
— Tolerantie voor de therapeutische en de ongewenste effecten, naargelang
dosis en duur van toediening; het obstiperend effect blijft wel dikwijls bestaan.
Dosisverhoging is vereist om de tolerantie te overkomen. De tolerantie voor het
pijnstillend effect is weinig uitgesproken bij correct gebruik bij chronische pijn.
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— Afhankelijkheid bij langdurig gebruik, met ontwenningsverschijnselen bij plots
onderbreken van de toediening. Het risico van afhankelijkheid neemt toe
naarmate het analgetisch effect van het middel meer uitgesproken is.

— Voor methadon: daarenboven QT-verlenging (voor de risicofactoren voor
“torsades de pointes” in het algemeen, zie “Ongewenste effecten” in Inleiding).
— Voor tramadol: daarenboven anafylactische reacties, nausea, monddroogte,
vertigo, beven; convulsies werden gezien, in het bijzonder bij patiénten met
epilepsie of die andere epileptogene geneesmiddelen nemen.

— Dextropropoxyfeen: daarenboven ventriculaire ritmestoornissen bij overdose-
ring.

— Codeine is een prodrug waaruit via CYP2D6 morfine wordt gevormd.
Overdreven effect werd gezien bij ultrarapid metabolizers van codeine [zie Folia
december 2006).

Zwangerschap en borstvoeding

— Narcotische analgetica kunnen aanleiding geven tot depressie van het
centrale zenuwstelsel bij de foetus, en tot respiratoire depressie en
dervingsverschijnselen bij de pasgeborene.

— In verband met zwangere vrouwen met opiaatverslaving, zie Folia december
2006.

— Gebruik van codeine door de moeder tijdens de periode van borstvoeding
kan met de nodige voorzichtigheid gebeuren [zie Folia december 2005], maar
ernstige problemen bij het kind zijn beschreven indien de moeder een ultrarapid
metabolizer van codeine is [zie Folia december 2006].

Bijzondere voorzorgen

— Bij chronisch gebruik van een narcotisch analgeticum dient reeds preventief
de obstipatie bestreden te worden [zie Folia januari 2003].

— Miosis wijst op een overdosis bij een acute situatie, maar niet bij chronische
gebruikers.

— Bij gebruik van krachtige narcotische analgetica voor chronische pijn (bij niet-
terminale patiénten) dient men vooraf een grondig psychosociaal bilan te maken.
Nauwkeurige medische opvolging en periodieke herevaluaties zijn noodzakelijk.
— De pleisters mogen niet verknipt worden, tenzij expliciet vermeld wordt in de
bijsluiter dat dit toegestaan is.

— Het natriumgehalte in bruispreparaten (comprimés, poeders, granulaten) kan
problemen geven bij patiénten op streng zoutarm dieet.

Interacties

— Verminderen van het pijnstillend effect bij patiénten die op zuivere agonisten
(bv. morfine, methadon) staan, indien een partiéle agonist of een gemengde
agonist/antagonist zoals buprenorfine of pentazocine wordt toegevoegd.

— Serotoninesyndroom met pethidine, hydromorfon en tramadol in combinatie
met andere stoffen met serotoninerge werking (bv. MAO-inhibitor, SSRI) (zie
6.3.1.).

— Mogelijke versterking door tramadol en dextropropoxyfeen van het effect van
vitamine K-antagonisten.

— Verhoogd risico van convulsies voor tramadol bij gelijktijdige inname van
antidepressiva of antipsychotica.

— Tramadol is een substraat voor CYP2D6 en CYP3A4, met mogelijke
interacties met inhibitoren en induceerders van deze CYP-iso-enzymen (zie
tabel in Inleiding).
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Nota

Bij magistrale bereiding worden de volgende grondstoffen, onderling vermengd
of afzonderlijk voorgeschreven, vergoed, mits attest van de geneesheer-adviseur
van de verzekeringsinstelling, indien ze verwerkt worden in een bereiding voor
behandeling van chronische pijn: acetylsalicylzuur, paracetamol, codeine,
codeinefosfaat, coffeine, dextropropoxyfeenhydrochloride.

5.4.1. ENKELVOUDIGE PREPARA-
TEN

Morfine per os: normale, niet-ver-
traagde vrijstelling

Posol. beginnen met 5 a 10 mg om de
4 uur, indien nodig progressief ver-
hogen

MS DIRECT (Mundipharma) ©®

morfine
compr. (deelb.)
56 x 10 mg R/'b© 12,70 €
(verdovingsmiddel)
ORAMORPH (Norgine) ©®
morfine
druppels
20 ml 20 mg/ml R/ 12,38 €
(1 ml =16 dr)
oploss. (oraal)
100 ml 2 mg/ml R/ 8,66 €
oploss. (oraal) eenmalig gebruik
30 x 5 ml 10 mg/5 ml R/ 26,52 €
30 x 5 ml 30 mg/5 ml R/ 26,52 €

(verdovingsmiddel)

Morfine per os: vertraagde vrijstel-
ling

Posol. beginnen met 20 a 60 mg p.d.
in 2 giften (voor Kapanol® in 1 gift,
eventueel 2 giften), indien nodig pro-
gressief verhogen

DOCMORFINE (Docpharma) ®

morfine

compr. (vertraagde vrijst.)
30 x 10 mg /b e 6,52 €
30 x 30 mg R/be 1588 €
56 x 30 mg R/be 2597 €
30 x 60 mg R/'be 29,03 €
56 x 60 mg R/'be 41,94 €
30 x 100 mg R/'be 3992€

(verdovingsmiddel)

KAPANOL (GSK) ®

morfine

caps. (vertraagde vrijst.)
20 x 20 mg R/b& 11,19 €
20 x 50 mg R/'b©Q 2518 €
20 x 100 mg R/'b©& 37,38€

(verdovingsmiddel)

(de capsule mag net védr gebruik geopend
worden, en de inhoud mag met vloeistof of
voedsel ingenomen worden)

MORPHINE TEVA (Teva) ®

morfine

compr. (vertraagde vrijst.)
30 x 10 mg R/ be 6,52 €
30 x 30 mg R/'be 1588 €
60 x 30 mg R/'be 27,10€
30 x 60 mg R/'be 29,03 €
60 x 60 mg R/beg 4424 €
30 x 100 mg R/'be 39,92 €

(verdovingsmiddel)

MS CONTIN (Mundipharma) ®

morfine

compr. (vertraagde vrijst.)
30 x 10 mg R/'b© 8,38 €
30 x 30 mg R/bQ 2041 €
56 x 30 mg R/bQ 30,67 €
30 x 60 mg R/bQ 3441€
56 x 60 mg R/bQ 5114 €
30 x 100 mg R/bQ 49,11 €

Morfine parenteraal

Posol. i.m. of s.c. 5 a 10 mg of meer
om de 4 uur

MORPHINE HCL (Denolin) ®

morfine (zonder bewaarmiddel)
amp. i.m. - i.v. - inf. - s.c. - epiduraal
R/

10 x 10 mg/1 ml 4,99 €
morfine
amp. i.m. - i.v. - inf. - s.c.
10 x 20 mg/1 ml R/ 7,39 €
10 x 30 mg/1 ml R/ 9,88 €

(verdovingsmiddel)

STELLORPHINE (Sterop) ®
morfine (zonder bewaarmiddel)
amp. i.m. - i.v. - s.c. - i.thecaal - epiduraal
10 x 10 mg/1 ml R/ 7,56 €
(verdovingsmiddel)
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Fentanyl

Tramadol

Posol. individueel aan te passen;
pleisters te vervangen om de 72 uur

DUROGESIC (Janssen-Cilag) ©®

fentanyl
transdermaal systeem
5x 12,5 pg/u R/ b &
10 x 12,5 pg/u R/ b &
(2,1 mg/5,25 cm?)
5 x 25 pg/u R/ be
10 x 25 pg/u R/ be
(4,2 mg/10,5 cm 2)
5 x 50 pg/u R/ be
10 x 50 pg/u R/ be
(8,4 mg/21 cm?)
5 x 75 pg/u R/ be
10 x 75 pg/u R/ be
(12,6 mg/31,5 cm?)
5 x 100 pg/u R/ b&
10 x 100 pg/u R/ b&
(16,8 mg/42 cm?)
(verdovingsmiddel)

FENTANYL SANDOZ (Sandoz) ®

fentanyl
transdermaal systeem
5 x 25 pg/u R/ b &
10 x 25 pg/u R/ b &
(2,5 mg/10 cm?)
5 x 50 pg/u R/ b e
10 x 50 pg/u R/ b e
(5 mg/20 cm?)
5x 75 pg/u R/ be
10 x 75 pg/u R/ be
(7,5 mg/30 cm?)
5 x 100 pg/u R/ be
10 x 100 pg/u R/be

(10 mg/40 cm?)
transdermaal systeem Matrix

5x 12,5 pg/u R/be
(2,89 mg/5,25 cm?)

5 x 25 pg/u R/b&

10 x 25 pg/u R/ be
(5,78 mg/10,5 cm?)

5 x 50 pg/u R/ b &

10 x 50 pg/u R/ b &
(11,56 mg/21 cm?)

5 x 75 pg/u R/ b &

10 x 75 pg/u R/ be
(17,34 mg/31,5 cm?)

5 x 100 pg/u R/ be

10 x 100 pg/u R/ be

(23,12 mg/42 cm?)
(verdovingsmiddel)

MATRIFEN (Nycomed) ®

fentanyl
transdermaal systeem
2 x 12 pg/u R/ b&
5x 12 pg/u R/ be
(1,38 mg/4,2 cm?)
2 x 25 pg/u R/ b &
5 x 25 pg/u R/ b &
10 x 25 pg/u R/ b e
(2,75 mg/8,4 cm?)
5 x 50 pg/u R/ b &
10 x 50 pg/u R/ be
(5,50 mg/16,8 cm?)
5 x 75 pg/u R/ be
10 x 75 pg/u R/ be
(8,25 mg/25,2 cm?)
5 x 100 pg/u R/ be
10 x 100 pg/u R/ be

(11 mg/33,6 cm?)
(verdovingsmiddel)

. A

24,30 €

28,91 €
48,88 €

47,85 €
84,44 €

64,47 €
113,35 €

79,25 €
136,94 €

Posol. 100 a 400 mg p.d. in 3 a
4 giften (in 1 a 2 giften voor preparaten
met vertraagde vrijstelling)

CONTRAMAL (Griinenthal)

tramadol
caps.
30 x 50 mg R/ bo 9,47 €
60 x 50 mg R/bQ 17,04 €
compr. Uno (vertraagde vrijst.)
30 x 100 mg R/b2 1551 €
30 x 200 mg R/bQ 2879 €
30 x 300 mg R/bQ 38,09 €
compr. Retard (vertraagde vrijst.)
30 x 50 mg R/'b© 8,51 €
60 x 50 mg R/bQ 13,62 €
30 x 100 mg R/bQ 17,04 €
60 x 100 mg R/'b© 26,53 €
20 x 150 mg R/ b& 17,04 €
60 x 150 mg R/'b© 3470 €
20 x 200 mg R/'b© 20,44 €
60 x 200 mg R/'b© 39,62 €
druppels
1x 10 ml 100 mg/ml R/ b & 6,31 €
3x10ml 100 mg/ml  R/b© 17,04 €

1x50ml 100 mg/ml  R/b@ 2523 €
(1 ml = 40 dr.; bij de flesjes van 50 ml
geeft 1 druk 5 druppels)

supp.
15 x 100 mg

R/b & 9,47 €
amp. i.m. - i.v. - inf.
5 x 100 mg/2 ml R/'b© 718 €
10 x 100 mg/2 ml R/'bQ 1294 €
DOCTRAMADO (Docpharma)
tramadol
compr.
30 x 50 mg R/ be 6,63 €
60 x 50 mg R/ be 11,93 €
compr. (vertraagde vrijst.)
30 x 100 mg R/'be 11,93 €
60 x 100 mg R/'be 17,96 €
20 x 150 mg R/'be 1193 €
60 x 150 mg R/be& 2635€
20 x 200 mg R/'be 1431 €
60 x 200 mg R/be& 29,58 €
DOC TRAMADOL (Docpharma)
tramadol
druppels

1x 10 ml 100 mg/ml R/ b&
3x 10 ml 100 mg/ml R/ be&
5x 10 ml 100 mg/ml R/ be

(1 ml=40dr)
DOLZAM (Zambon)
tramadol
caps.
30 x 50 mg R/ b& 9,47 €
60 x 50 mg R/'bQ 17,04 €
compr. Retard (vertraagde vrijst.)
56 x 75 mg R/ b& 18,28 €
56 x 100 mg R/'bQ 27,36 €
56 x 150 mg R/bQ 3450 €
56 x 200 mg R/bQ 40,70 €
compr. Uno (vertraagde vrijst.)
28 x 150 mg R/bQ 1828 €
28 x 200 mg R/bQ 2148€
14 x 300 mg R/bQ 1828 €
14 x 400 mg R/'be 21,48¢€
druppels
1 x 10 ml 100 mg/ml R/b& 6,31 €
3x10ml 100 mg/ml R/ bQ 17,04 €
5x 10 ml 100 mg/ml R/b©@ 2523 €
(1 ml=20dr)
amp. i.m. - i.v. - inf.
5 x 100 mg/2 ml R/ b& 7,18 €
10 x 100 mg/2 ml R/'bQ 12,94 €
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TRADONAL (Meda Pharma)

tramadol
bruiscompr.
30 x 50 mg R/'b© 9,47 €
caps.
30 x 50 mg R/ be 6,63 €
60 x 50 mg R/'be 11,93 €
caps. Retard (vertraagde vrijst.)
60 x 50 mg R/ b 17,04 €
60 x 100 mg R/bQ 2859 €
60 x 150 mg R/bQ 36,24 €
60 x 200 mg R/bQ 4340€
compr. Odis (smelttabl.)
30 x 50 mg R/be 6,63 €
druppels
10 ml 100 mg/ml R/ be 4,42 €
30 ml 100 mg/ml R/be 11,93 €
(1 ml =40dr)
amp. i.m. - i.v. - inf.
10 x 100 mg/2 ml R/be 9,06 €
TRAMADOL EG (Eurogenerics)
tramadol
bruiscompr.
30 x 50 mg R/ be 6,63 €
60 x 50 mg R/'be 10,61 €
compr. (deelb.)
30 x 50 mg R/ b & 6,63 €
60 x 50 mg R/'be 11,93 €
compr. Retard (vertraagde vrijst.)
30 x 100 mg R/'be 11,93 €
60 x 100 mg R/be 19,07 €
90 x 100 mg R/'be 2446 €
20 x 150 mg R/'be 11,93 €
60 x 150 mg R/be& 2446 €
90 x 150 mg R/'be 3242¢€
20 x 200 mg R/be 14,31 €
60 x 200 mg R/'be 27,87¢€
90 x 200 mg R/'be 36,94 €
druppels
10 ml 100 mg/ml R/be& 4,42 €
30 ml 100 mg/ml R/'be 11,93 €
50 ml 100 mg/ml R'be 17,67 €
(1 ml = 40 dr)
amp. i.m. - i.v. - inf. -
10 x 100 mg/2 ml R/be& 9,06 €
TRAMADOL SANDOZ (Sandoz)
tramadol
caps.
30 x 50 mg R/b& 6,63 €
60 x 50 mg R/'be 11,38 €
compr. (vertraagde vrijst.)
30 x 100 mg R/'be 11,93 €
60 x 100 mg R/'be 19,07 €
20 x 150 mg R/'be 11,93 €
60 x 150 mg R/ be 27,37 €
20 x 200 mg R/'be 1431€
60 x 200 mg R/'be 30,79 €
compr. Uno (vertraagde vrijst.)
60 x 200 mg R/'be 2835€
druppels
1 x 10 ml 100 mg/ml R/ be& 4,42 €
3x 10ml 100 mg/ml  R/be& 11,93 €
1x 50ml 100 mg/ml R/be 17,67 €

(1 ml = 40 dr.; bij de flesjes van 50 ml
geeft 1 druk 5 druppels)

TRAMADOL TEVA (Teva)

tramadol
caps.
60 x 50 mg R/'be 11,93€
druppels
1x 10 ml 100 mg/ml R/ be 4,42 €
3x 10ml 100 mg/ml  R/be 11,93 €
5x 10 ml 100 mg/ml R/ be 17,67 €

(1 ml =40dr)

TRAMIUM (SMB)

tramadol

caps. (vertraagde vrijst.)
30 x 100 mg R/'be 11,93 €
30 x 150 mg R/ be 17,89 €
30 x 200 mg R/ be 21,47 €

Andere narcotische analgetica

CODICONTIN (Mundipharma)

dihydrocodeine
compr. (vertraagde vrijst.)

56 x 60 mg R/bo 7,90 €
Posol. 120 a 240 mg p.d. in 2 giften
DEPRONAL (Pfizer)
dextropropoxyfeen
caps. (vertraagde vrijst.)
30 x 150 mg R/'bo 5,62 €

Posol. 150 a 600 mg p.d. in 1 a 2 giften

DIPIDOLOR (Janssen-Cilag)
piritramide
amp. i.m. - i.v. - s.c.
5 x 20 mg/2 ml
(verdovingsmiddel)

R/'bo 3,43 €

DOLANTINE (Sanofi-Aventis) ®
pethidine
amp. i.m. - i.v. - s.c.
5 x 100 mg/2 mi
(verdovingsmiddel)

R/b o 2,27 €

FORTAL (Sanofi-Aventis) ®

pentazocine
compr. (deelb.)

30 x 50 mg
100 x 50 mg
amp. i.m. - i.v. - s.c.

10 x 30 mg/1 ml R/bo
Posol. per os: tot 6 x p.d. 25 4 100 mg
(speciaal gereglementeerd geneesmiddel)

R/'bo
R/'bo

6,39 €
17,05 €

7,31 €

MEPHENON (Denolin) ®

methadon
compr. (deelb.)
30 x 5mg R/ 3,82 €
amp. i.m. - i.v.
6 x 10 mg/1 ml R/ 2,94 €

Posol. per os: 15 a 40 mg p.d. in 3 a 4 giften
(verdovingsmiddel)

OXYCONTIN (Mundipharma) ©® ¥

oxycodon

compr. (vertraagde vrijst.)
30 x 5mg R/Ble 11,14 €
30 x 10 mg R/l o 1856 €
30 x 20 mg R/Bl o 31,50 €
30 x 40 mg R/Bl© 50,68 €
30 x 80 mg R/Blo 8332¢€

Posol. 20 mg of meer p.d. in 2 giften
(verdovingsmiddel)
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PALLADONE (Mundipharma) ®

hydromorfon

caps. Immediate Release
28 x 1,3 mg R/ 9,45 €
28 x 2,6 mg R/ 18,89 €

caps. Slow Release (vertraagde vrijst.)
30 x 4 mg R/'bo 26,38 €
30 x 8 mg R/'bo 42,71 €
30 x 16 mg R/'bo 7238 €
30 x 24 mg R/'bo 89,43 €

Posol. 8 mg p.d. of meer in 6 giften (in 2 giften
voor vertraagde vrijstelling)
(verdovingsmiddel)

SUBUTEX (Schering-Plough) ©®

buprenorfine

compr. (subling.)
7x2mg R/bo 9,70 €
7 x 8 mg R/'bo 27,95 €

(voor substitutiebehandeling; speciaal geregle-
menteerd geneesmiddel)
Andere benaming(en): Temgesic, Transtec

TEMGESIC (Schering-Plough) ®

buprenorfine
compr. (subling., deelb.)

20 x 0,2 mg R/b o 8,06 €

50 x 0,2 mg R/'bo 16,10 €
amp. i.m. - i.v.

5x 0,3 mg/1 ml R/ 12,62 €

Posol. subling.: bij chronische pijn: 0,6 mg of
meer p.d. in 3 a 4 giften

(speciaal gereglementeerd geneesmiddel)
Andere benaming(en): Subutex, Transtec

TRANSTEC (Griinenthal) ®

buprenorfine
transdermaal systeem
5 x 35 pg/u R/'bo 40,58 €
10 x 35 pg/u R/'bo 6517 €
(20 mg/25 cm?)
5 x 52,5 pg/u R/'bo 5539 €
10 x 52,5 pg/h R/'bo 90,95 €
(30 mg/37,5 cm?)
5 x 70 pg/u R/'bo 70,29 €
10 x 70 pg/u R/'bo 117,47 €

(40 mg/50 cm?)

Posol. bij chronische pijn: individueel aan te
passen; pleisters te vervangen om de 72 uur
(speciaal gereglementeerd geneesmiddel)
Andere benaming(en): Subutex, Temgesic

5.4.2. COMBINATIEPREPARATEN

Plaatsbepaling

— De vaste associaties van codeine
en paracetamol worden besproken in
5.1.5.

— Bij de vaste associatie van tilidine
met de narcotische antagonist nalo-
xon zou naloxon bij gebruik van
normale doses de algemene circulatie
niet bereiken, en tilidine zou dus zijn
effect uitoefenen; bij gebruik van
hogere doses kan naloxon wel de
algemene circulatie bereiken en het
effect van tilidine tegengaan. Dit be-
tekent dat een dergelijke associatie
geen zin heeft indien het nodig is de
dosis van het narcotisch analgeticum
op te drijven zoals bv. bij terminale

patiénten. Deze associatie mag ook
niet tegelijkertijld met een ander nar-
cotisch analgeticum gebruikt worden.

Bijzondere voorzorgen

— Bij gebruik van de associatie pa-
racetamol + dextropropoxyfeen dient
inname van alcohol zeker vermeden
te worden. In het Verenigd Koninkrijk
werd deze associatie van de markt
genomen omwille van de ongunstige
risico-batenverhouding [zie Folia
maart 2005].

ALGOPHENE (SMB)

dextropropoxyfeen 30 mg
paracetamol 400 mg

caps. 30 R/ 6,20 €
Posol. —
SUBOXONE (Schering-Plough) ®

buprenorfine 2 mg

naloxon 0,5 mg

compr. (subling.) 7 R/bo 10,02 €
28 R/'bo 3424 €

buprenorfine 8 mg

naloxon 2 mg

compr. (subling.) 7 R/'bo 29,49 €
28 R/'bo 89,46 €

(voor substitutiebehandeling; speciaal geregle-
menteerd geneesmiddel)

TINALOX (Sandoz)

naloxon 4 mg
tilidine 50 mg/0,72 ml

druppels
1x 20 ml R/ be 6,09 €
3x 20 ml R/'be 16,55 €
(0,72 ml = 20 dr))

Posol. —

Andere benaming(en): Valtran

VALTRAN (Pfizer)

naloxon 4 mg

tilidine 50 mg

compr. Retard (vertraagde vrijst.)
30 R/'be 11,92€

naloxon 8 mg

tilidine 100 mg

compr. Retard (vertraagde vrijst.)
30 R/bQ 2254 €

naloxon 12 mg

tilidine 150 mg

compr. Retard (vertraagde vrijst.)
30 R/ b

naloxon 4 mg
tilidine 50 mg/0,72 ml
druppels 10 ml

20 ml

60 ml R/ be
(0,72 ml = 20 dr.)

Posol. —
Andere benaming(en): Tinalox

ZALDIAR (Grinenthal)

paracetamol 325 mg

tramadol 37,5 mg

compr. 20 R/co 7
40 R/co 14,

Posol. —
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5.5. Narcotische antagonisten

Naloxon kan gebruikt worden bij acute intoxicaties met narcotische analgetica,
bv. om respiratoire depressie tegen te gaan. Bij patiénten die chronisch
narcotische analgetica gebruiken, kan toediening leiden tot acute ontwennings-
verschijnselen. Er bestaat op dit ogenblik in Belgié geen specialiteit op basis van
naloxon [zie Folia april 2006].

Naltrexon kan aangewezen zijn bij opiaatverslaafden na de initiéle desin-
toxicatiefase, en dit ter stabilisatie van de toestand of om recidieven te
vermijden.

NALOREX (Bristol-Myers Squibb)

naltrexon
compr. (deelb.)
28 x 50 mg R/ 71,72 €
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5.6. Pijnbestrijding bij palliatieve zorg

— In het kader van de palliatieve zorg wordt veel aandacht besteed aan
adequate pijnstilling. Dit is echter slechts één facet van de symptoomcontrole
bij dergelijke patiénten.
— Pijnmedicatie dient zoveel mogelijk in een vast tijdsschema te gebeuren; men
wacht niet tot de pijn opnieuw optreedt.
— Het schema van de Wereldgezondheidsorganisatie voorziet voor de pijnstil-
ling 3 stappen.
® De eerste stap: een mineure pijnstiller zoals paracetamol of acetylsalicyl-
zuur.

* De tweede stap: toevoeging aan de mineure pijnstiller van een weinig
krachtig narcotisch analgeticum zoals codeine of tramadol.

* De derde stap: overschakeling op een krachtig narcotisch analgeticum
zoals morfine.

— Zie hoofdstuk 5.4. voor meer informatie over de verschillende narcotische
analgetica.

— Drinkbare morfine-oplossing (“morfinesiroop”), om de 4 uur te geven, bestaat
nu ook als specialiteit, en kan ook magistraal worden voorgeschreven, bv. als
volgt:

R/ Morfinehydrochloride driehonderd milligram,

Watervrij citroenzuur 100 mg

Water voor bewaring ad driehonderd milliliter.
De hoeveelheid morfine kan worden verhoogd tot 1,5 gram voor 300 ml.
Afgeschermd van het licht kan deze siroop zeker 2 weken bewaard worden.

— Ook morfine als vast preparaat met onmiddellijke vrijstelling kan om de 4 uur
gegeven worden.

— Na het vinden van de correcte dosis morfine zal men meestal overschakelen
naar een morfinepreparaat met vertraagde vrijstelling.

— De dosis morfine moet worden opgedreven in functie van de noden,
trapsgewijs met 25% of meer.

— Indien orale toediening van morfine niet (meer) mogelijk is, kan morfine
parenteraal worden gegeven, bv. in subcutaan infuus via pijnpomp waarbij
meestal gestart wordt met de helft van de orale dosis.

— Bij chronisch gebruik van morfine dient rekening gehouden te worden met
zijn ongewenste effecten (zie 5.4.), en associéren van een laxativum is de
regel; dikwijls is een anti-emeticum aangewezen.

— De pleisters op basis van buprenorfine of van fentanyl hebben slechts een
beperkte plaats bij terminale patiénten, zeker wanneer snelle aanpassing van
de dosis nodig is (zie 5.4.).

— Bij neuropathische pijn wordt dikwijls gebruik gemaakt van sommige anti-
epileptica of antidepressiva [zie Folia december 2001 en april 2006].

— Bij botpijnen door metastasen worden NSAID’s gebruikt voor hun pijnstillend
effect.
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6. Zenuwstelsel

. Hypnotica, sedativa, anxiolytica
. Antipsychotica

. Antidepressiva

. Centrale stimulantia

. Antiparkinsonmiddelen

. Anti-epileptica

. Antimigrainemiddelen

. Hy-antihistaminica

. Cholinesterase-inhibitoren

6.1
6.2
6.3
6.4
6.5
6.6
6.7
6.8
6.9
6.10. Anti-Alzheimermiddelen

6.1. Hypnotica, sedativa, anxiolytica

In dit hoofdstuk worden beschreven:

— benzodiazepines

middelen verwant aan de benzodiazepines
— middelen op basis van planten

— diverse middelen.

Sommige antidepressiva worden gebruikt bij angststoornissen (zie 6.3.).

Plaatsbepaling

— Voor een overzicht over de aanpak van slapeloosheid en angst, vooral in
verband met het gebruik van benzodiazepines, zie Folia oktober 2002,
Transparantiefiche “Aanpak van angststoornissen”, met updates, en de aanbeve-
ling “Aanpak van slapeloosheid in de eerste lijn” (september 2005) [Huisarts Nu
2005,34:346-71; via www.domusmedica.be/aanbevelingen.html].

— Het is moeilijk een duidelijk onderscheid te maken tussen de anxiolytische,
de sedatieve en de hypnotische eigenschappen van geneesmiddelen; voor vele
middelen is dit alleen een kwestie van dosis en farmacokinetische eigen-
schappen.

— Het gebruik van deze geneesmiddelen dient beperkt te worden wegens de
ongewenste effecten die vooral bij hoge doses en/of langdurig gebruik kunnen
optreden, o.a. snel optreden van afhankelijkheid (reeds na 1 a 2 weken).

— Wanneer een anxiolyticum, sedativum of hypnoticum nodig is, geeft men
meestal de voorkeur aan een benzodiazepine, gezien de benzodiazepines even
doeltreffend zijn als de andere substanties, en weinig toxisch bij overdosering.
De stoffen verwant aan de benzodiazepines lijken geen voordelen te bieden ten
opzichte van de benzodiazepines in termen van doeltreffendheid of veiligheid.
Dit belet niet dat men ook voor de benzodiazepines de indicaties strikt moet
stellen, de dosis zo laag mogelijk moet houden en de duur van de behandeling
moet beperken.

— Het gebruik van barbituraten als hypnoticum, sedativum of anxiolyticum is
niet meer aanvaardbaar, en er zijn geen specialiteiten meer op basis van
barbituraten met deze indicatie. Fenobarbital wordt soms nog gebruikt als anti-
epilepticum (zie 6.6.). De barbituraten met zeer korte werkingsduur (thiopental,
methohexital) worden soms gebruikt als inductie-anestheticum.

— Bij slapeloosheid dienen eerst de oorzakelijke factoren aangepakt te worden.
Niet-medicamenteuze aanpak zoals relaxatie, verbeteren van de slaaphygiéne of
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eventueel gedragstherapie, is te verkiezen. Indien toch een hypnoticum
voorgeschreven wordt, gebruikt men het waar mogelijk slechts gedurende

enkele dagen.

— Bijangststoornissen dient men na te gaan over welke soort angst het gaat. Bij
alle vormen van angst verdient niet-medicamenteuze aanpak de voorkeur
wegens doeltreffendheid op lange termijn en afwezigheid van ongewenste
effecten. Medicatie heeft slechts een beperkte plaats [zie Transparantiefiche
“Aanpak van angststoornissen”, met updates]. Eventueel kunnen gedurende een
tweetal weken benzodiazepines worden toegediend. Antidepressiva kunnen een
plaats hebben bij ernstige angststoornissen, bij onvoldoende effect van
cognitieve therapie, of bij compulsief-obsessieve stoornis.

6.1.1. BENZODIAZEPINES

Plaatsbepaling

— Er bestaan tussen de verschillende
benzodiazepines waarschijnlijk geen
klinisch relevante verschillen.
— Farmacokinetische eigenschap-
pen zoals de halfwaardetijd en het al
of niet vormen van actieve metabolie-
ten kunnen de duur van de effecten
beinvioeden. Klassiek onderscheidt
men, volgens de farmacokinetische
eigenschappen, 3 groepen: kortwer-
kende, halflangwerkende en langwer-
kende benzodiazepines.
e Kortwerkende benzodiazepines:
triazolam en het intraveneus ge-
bruikte midazolam. Na stoppen van
deze benzodiazepines met korte
halfwaardetijd zijn de ontwennings-
verschijnselen heviger; ook lijken
paradoxale reacties frequenter te
zijn.
¢ Halflangwerkende benzodiazepi-
nes: alprazolam, bromazepam, bro-
tizolam, clotiazepam, loprazolam,
lorazepam, lormetazepam, oxaze-
pam en temazepam.
® | angwerkende benzodiazepines:
clobazam, clonazepam, cloraze-
paat, cloxazolam, diazepam, ethyl-
loflazepaat, flunitrazepam, fluraze-
pam, nitrazepam, nordazepam, pra-
zepam en tetrazepam.
— Het is logisch voor gebruik als
hypnoticum, een halflangwerkend
benzodiazepine te kiezen, en voor
gebruik bij angst een middel met
halflange of lange werkingsduur.
— Bij epilepsie worden bepaalde
benzodiazepines, waaronder clonaze-
pam, gebruikt; bij status epilepticus
wordt intraveneus of rectaal vooral
diazepam gebruikt.

— Vooral flunitrazepam wordt door
bepaalde toxicomanen misbruikt, en
waakzaamheid en voorzichtigheid bij
het voorschrijven en afleveren is ge-
boden.

Indicaties

— Angst.

— Slapeloosheid.

— Spasticiteit, dystonie, myoclonie-
én...

— Epilepsie, convulsies (bv. bij myo-
clonische aanvallen, status epilepti-
cus en veralgemeende epileptische
crisis).

Ongewenste effecten

— Verwardheid, vooral bij ouderen.
— Overdreven sedatie, slaperigheid,
geheugenstoornissen, concentratie-
stoornissen.

— Hangover: residueel effect overdag
bij gebruik als hypnoticum.

— Paradoxale reacties met toegeno-
men slapeloosheid, angst en zelfs
agitatie en agressie, met verschillende
benzodiazepines.

— Psychische en fysieke afhankelijk-
heid na 1 a 2 weken inname.

— Tolerantie voor de gewenste en
ongewenste effecten bij chronisch
gebruik (na 1 a 2 weken).

— Bij stoppen: dervingsverschijnse-
len waaronder angst, slapeloosheid
en perceptiestoornissen gaande tot
fobieén, manische reacties en andere
psychotische verschijnselen, en soms
convulsies.

— Acute intoxicaties: leiden zelden
tot ademhalingsdepressie. Gewoonlijk
is er geen dodelijke afloop tenzij
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tegelijkertijd alcohol of andere depri-
merende farmaca zijn ingenomen of
bij bestaan van een onderliggende
pathologie.

Zwangerschap

— Craniofaciale afwijkingen (bv.
hazenlip, gespleten gehemelte),
groeivertraging en afwijkingen ter
hoogte van het centrale zenuwstel-
sel zijn, zij het zelden, beschreven
met sommige benzodiazepines
(o.a. diazepam).

— Risico van respiratoire depres-
sie, hypotonie, hyporeflexie, hypo-
thermie en ontwenningsverschijn-
selen bij de pasgeborene.

Interacties

— Overdreven sedatie bij gelijktijdig
gebruik van alcohol of andere ge-
neesmiddelen met sederend effect.

— Voor alprazolam, diazepam, mida-
zolam en triazolam: vertraagde of
versnelde afbraak bij toediening van
resp. CYP3A4-inhibitoren of -inducto-
ren (zie tabel in Inleiding). Voor mida-
zolam en triazolam leidt dit tot ver-
hoogde of verlaagde biologische be-
schikbaarheid na orale toediening.

Bijzondere voorzorgen

— Het sedatief effect van benzodia-
zepines kan gevaarlijk zijn bij het
besturen van voertuigen of in gevaar-
lijke situaties.

— Overdreven en langdurige sedatie
kan voorkomen, vooral met hogere
doses, bij ouderen (risico van amne-
sie, val met heupfractuur), bij bestaan
van leveraandoeningen, en bij gelijk-
tijdige toediening van andere sede-
rende medicatie of alcohol.

— Bij patiénten met slaapapnoesyn-
droom kunnen de symptomen toene-
men.

Posologie

— Hieronder wordt voor elk benzodi-
azepine aangegeven of in de bijslui-
ters angst, slapeloosheid of beide
worden vermeld als indicatie; deze
vermeldingen kloppen niet altijd met
wat wordt voorgesteld in de rubriek
“Plaatsbepaling”. Opgemerkt dient te
worden, dat bij bestaan van eenzelfde
molecule onder twee of meer ver-

schillende specialiteitsnamen, de in-
dicatiestelling en de posologie in de
bijsluiter van de verschillende specia-
liteiten niet altijd dezelfde zijn.

— De aangegeven posologieén kun-
nen alleen als een benadering worden
gezien. Inderdaad bestaan er belang-
rijke individuele verschillen in gevoe-
ligheid aan de sederende effecten van
benzodiazepines. Het is daarom aan
te raden altiid te starten aan lage
doses.

— Voor ouderen en personen met
lever- en nieraandoeningen, worden
lagere doses aanbevolen.

— Voor het uitzonderlijke gebruik van
benzodiazepines bij kinderen gelden
speciale posologieregels.

— Indien men de chronische behan-
deling wenst te onderbreken, zal men
de dosis geleidelijk afbouwen, bv. met
10% per week of per 2 weken,
bijvoorbeeld nadat men is overge-
schakeld naar een benzodiazepine
met lange halfwaardetijd zoals diaze-
pam. De hieronder vermelde equiva-
lentielijst kan als leidraad worden
gebruikt bij een dergelijke overgang.
Harde data daaromtrent ontbreken
echter, en het gaat slechts om be-
naderende gegevens [zie ook Folia
oktober 2002].

diazepam 10 mg
alprazolam 0,5-1mg
bromazepam 4,5 -9 mg
brotizolam 0,25 - 0,5 mg
clobazam 10 - 30 mg
clonazepam 1-4mg
clorazepaat 10 - 30 mg
clotiazepam 5-10mg
cloxazolam 1-2mg
ethylloflazepaat 1-3mg
flunitrazepam 0,5-2mg
flurazepam 15 - 60 mg
ketazolam 15-75mg
loprazolam 0,5-2mg
lorazepam 2-8mg
lormetazepam 1-2mg
midazolam 75-15mg
nitrazepam 5-10 mg
nordazepam 2,5-10 mg
oxazepam 15-100 mg
prazepam 30 - 60 mg
temazepam 15 - 60 mg
tetrazepam 25 - 100 mg
triazolam 0,25 - 0,5 mg
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Alprazolam

Posol.

angst: 0,75 a 1,5 mg p.d. in 3 giften (of
1a2mgp.d.in1a?2 giften voor
compr. Retard)

ALPRAZ (SMB)

alprazolam
compr. (deelb.)
14 x 0,5 mg R/ 3,72 €
28 x 0,5 mg R/ 5,58 €
14 x 1 mg R/ 521 €
28 x 1 mg R/ 8,33 €
ALPRAZOLAM EG (Eurogenerics)
alprazolam
compr.
20 x 0,25 mg R/ 2,78 €
50 x 0,25 mg R/ 5,58 €
20 x 0,50 mg R/ 4,69 €
50 x 0,50 mg R/ 8,90 €
20x 1 mg R/ 7,16 €
50 x 1 mg R/ 14,85 €
20 x 2 mg R/ 12,87 €
50 x 2 mg R/ 25,48 €
ALPRAZOLAM KELA (Kela)
alprazolam
compr. (deelb.)
50 x 0,25 mg R/ 4,83 €
50 x 0,5 mg R/ 8,30 €
50 x 1 mg R/ 14,38 €
50 x 2 mg R/ 23,40 €
ALPRAZOLAM SANDOZ (Sandoz)
alprazolam
compr. (deelb.)
50 x 0,25 mg R/ 4,88 €
50 x 0,50 mg R/ 8,30 €
50 x 1 mg R/ 14,38 €
ALPRAZOLAM TEVA (Teva)
alprazolam
compr. (deelb.)
50 x 0,25 mg R/ 5,20 €
50 x 0,5 mg R/ 8,65 €
50 x 1 mg R/ 14,80 €
50 x 2 mg R/ 24,70 €
ALPRAZOMED (Ranbaxy)
alprazolam
compr.
50 x 0,5 mg R/ 8,90 €
50 x 1 mg R/ 14,85 €
DOCALPRAZO (Docpharma)
alprazolam
compr. (deelb.)
50 x 0,25 mg R/ 521 €
50 x 0,5 mg R/ 8,85 €
50 x 1 mg R/ 15,25 €
50 x 2 mg R/ 24,71 €
TOPAZOLAM (Apotex)
alprazolam
compr.
50 x 0,25 mg R/ 4,91 €
50 x 0,5 mg R/ 8,33 €
50 x 1 mg R/ 14,40 €

XANAX (Aktuapharma)

alprazolam

compr. (deelb.)
50 x 0,5 mg R/ 12,35 €

(parallelinvoer)

XANAX  (Pfizer)

alprazolam

compr. (deelb.)
50 x 0,25 mg R/ 7,59 €
50 x 0,5 mg R/ 12,35 €
50 x 1 mg R/ 21,32 €
50 x 2 mg R/ 33,27 €

compr. Retard (vertraagde vrijst.)
30 x 0,5 mg R/ 8,87 €
30x 1 mg R/ 15,12 €
30x 2mg R/ 26,08 €

druppels
20 ml 0,75 mg/ml R/ 9,07 €
(1 m=30dr)

Bromazepam

Posol.

angst: 4,5 a 18 mg p.d. in 3 giften

BROMATOP (Apotex)
bromazepam
compr. (deelb.)
50 x 6 mg
50 x 12 mg R/

BROMAZEPAM EG (Eurogenerics)

bromazepam

compr. (deelb.)
50 x 6 mg R/
50 x 12 mg R/

BROMAZEPAM KELA (Kela)
bromazepam
compr. (deelb.)
50 x 6 mg R/
50 x 12 mg R/

BROMAZEPAM SANDOZ (Sandoz)

bromazepam
compr.
50 x 3 mg R/
compr. (deelb.)
x 6 mg R/

BROMAZEPAM TEVA (Teva)

bromazepam

compr. (deelb.)
50 x 6 mg R/
50 x 12 mg R/

BROMIDEM (Nycomed)

bromazepam

compr. (deelb.)
50 x 6 mg
50 x 12 mg

22

DOCBROMAZE (Docpharma)

bromazepam

compr. (deelb.)
50 x 6 mg
50 x 12 mg

23

o

4,17 €
5,39 €
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LEXOTAN (Roche)

bromazepam

compr. (deelb.)
50 x 3 mg R/ 5,8
20 x 6 mg R/ 4,6
50 x 6 mg R/ 9,8
50 x 12 mg R/ 17,6

Brotizolam

Posol.
slapeloosheid: 0,25 mg

LENDORMIN (Boehringer Ingelheim)
brotizolam
compr. (deelb.)

30 x 0,25 mg R/ 12,50 €

Clobazam

Posol.
angst: 20 a 30 mg p.d. in 2 a 3 giften

FRISIUM (Sanofi-Aventis)

clobazam

compr. (deelb.)
20 x 10 mg R/ 5,40 €
50 x 10 mg R/ 11,28 €
50 x 20 mg R/ 19,45 €

Clonazepam

Posol.
epilepsie: 1,5 a 6 mg p.d. in 3 giften

RIVOTRIL (Roche)

clonazepam
compr. (deelb.)
50 x 0,5 mg R/ 4,01 €
150 x 0,5 mg R/ 10,83 €
30 x 2mg R/ 5,64 €
100 x 2 mg R/ 14,74 €
druppels
10 ml 2,5 mg/ml R/ 3,98 €
(1 ml =25 dr)

Clorazepaat

Posol. per os:
angst: 5 @ 30 mg p.d. in 1 a 3 giften

TRANXENE (Sanofi-Aventis)

clorazepaat
caps.
30 x 5 mg R/ 3,95 €
30 x 10 mg R/ 4,84 €
compr. (deelb.)
30 x 50 mg R/ 12,80 €
flacon i.m. - i.v. - inf.
5 x 20 mg/2 ml R/ 9,60 €
5 x 50 mg/2,5 ml R/ 13,00 €
UNI-TRANXENE (Sanofi-Aventis)
clorazepaat
caps.
30 x 15 mg R/ 724 €

Clotiazepam

Posol.
-angst: 10 a2 15 mg p.d. in 2 a 3 giften
- slapeloosheid: 10 mg

CLOZAN (Pfizer)

clotiazepam

compr. (deelb.)
20 x 5mg R/ 2,93 €
50 x 5 mg R/ 6,42 €
50 x 10 mg R/ 8,13 €

Cloxazolam

Posol.
angst: 2 a 4 mg p.d. in 2 a 3 giften

AKTON (Nycomed)

cloxazolam

compr. (deelb.)
50 x 1 mg R/
20x 2mg R/
50 x 2 mg R/

IR
o

Diazepam

Posol. per os:
angst: 5 a 20 mg p.d. in 3 giften

DIAZEPAM EG (Eurogenerics)
diazepam
compr. (deelb.)
25 x 10 mg R/ 3,81 €
100 x 10 mg R/ 12,46 €

DIAZEPAM-RATIOPHARM (Ratiopharm)
diazepam
compr.
30x 2mg R/
compr. (deelb.)
25x 5 mg R/
100 x 5 mg R/ 7,44 €
25 x 10 mg R/
100 x 10 mg R/

DIAZEPAM TEVA (Teva)
diazepam
compr. (deelb.)
25x 5mg
100 x 5 mg
25x 10 mg
100 x 10 mg

2222
O©WNN

VALIUM (Roche)
diazepam
compr. (deelb.)
30 x 5mg
100 x 5 mg
30 x 10 mg
100 x 10 mg
amp. i.m. - i.v. - inf. - rectaal
6 x 10 mg/2 ml

2 2222
©o ~NOoO OO
A
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Ethylloflazepaat

Posol.
angst en slapeloosheid: 2 a 4 mg
's avonds

VICTAN (Sanofi-Aventis)

ethylloflazepaat
compr. (deelb.)

30 x 2 mg R/ 5,75 €

Flunitrazepam

Posol.
slapeloosheid: 0,5 a 1 mg

FLUNITRAZEPAM EG (Eurogenerics)
flunitrazepam
compr. (deelb.)
10x 1 mg R/ 1,33 €
(speciaal gereglementeerd geneesmiddel)

ROHYPNOL (Roche)

flunitrazepam
compr. (deelb.)

10x 1 mg R/ 1,85 €
(speciaal gereglementeerd geneesmiddel)

Flurazepam

Posol.
slapeloosheid: 13,5 a 27 mg

STAURODORM (Madaus)
flurazepam
compr. (deelb.)

30 x 27 mg R/ 13,22 €

Loprazolam

Posol.
slapeloosheid: 0,5 a 1 mg

DORMONOCT (Sanofi-Aventis)

loprazolam

compr. (deelb.)
30x 1 mg R/
30 x 2 mg R/

10,84 €
18,23 €

Lorazepam

Posol. per os:
- angst: 2 a3 mg p.d. in 2 a 3 giften
- slapeloosheid: 1 a 2,5 mg

DOCLORAZE (Docpharma)

lorazepam

compr. (deelb.)
50 x 1 mg R/
50 x 2,5 mg R/

LAURACALM (Socobom)

lorazepam

compr. (deelb.)
30x 1mg R/ 3,
30 x 2,5 mg R/ 5

LORAZEMED (Ranbaxy)

lorazepam

compr.
50 x 1 mg R/
50 x 2,5 mg R/

LORAZEPAM EG (Eurogenerics)

lorazepam

compr. (deelb.)
50 x 1 mg R/
50 x 2,5 mg R/

LORAZEPAM TEVA (Teva)

lorazepam

compr. (deelb.)
50 x 1 mg
50 x 2,5 mg

23

LORAZETOP (Apotex)

lorazepam

compr.
50 x 1 mg R/
50 x 2,5 mg R/

LORIDEM (Nycomed)

lorazepam

compr. (deelb.)
50 x 1 mg R/
50 x 2,5 mg R/

OPTISEDINE (Sterop)

lorazepam

compr. (deelb.)
0x 1 mg R/
50 x 1 mg R/

SERENASE (Almirall Prodesfarma)

lorazepam

compr. (deelb.)
50 x 1 mg R/
50 x 2,5 mg R/

TEMESTA (Aktuapharma)

lorazepam
compr. (deelb.)

50 x 1 mg R/
(parallelinvoer)

TEMESTA (Wyeth)

lorazepam
compr. (deelb.)
20x 1 mg R/
50 x 1 mg R/
20 x 2,5 mg R/
50 x 2,56 mg R/
compr. Expidet (smelttabl., deelb.)
50 x 1 mg R/
50 x 2,5 mg R/
amp. i.m. - i.v.
10 x 4 mg/1 ml R/

Lormetazepam

4,38 €

Posol.
slapeloosheid: 1 mg

DOCLORMETA (Docpharma)
lormetazepam
compr. (deelb.)
30 x 2mg R/

7,65 €
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LORAMET (Aktuapharma)

lormetazepam

compr. (deelb.)
30x 1 mg R/
30 x 2 mg R/

(parallelinvoer)

LORAMET (Meda Pharma)

lormetazepam

compr. (deelb.)
30x 1 mg R/
30 x 2 mg R/

LORANKA (SMB)

lormetazepam
compr. (deelb.)
28 x 2 mg R/

LORMETAMED (Ranbaxy)

lormetazepam
compr.
30x 2 mg R/

LORMETAZEPAM EG (Eurogenerics)

lormetazepam

compr. (deelb.)
30 x 1 mg R/
30 x 2 mg R/

LORMETAZEPAM KELA (Kela)

lormetazepam

compr. (deelb.)
30x 1 mg R/
30 x 2 mg R/

LORMETAZEPAM TEVA (Teva)

lormetazepam

compr. (deelb.)
30x 1 mg R/
30 x 2 mg R/

METATOP (Apotex)

lormetazepam

compr.
30 x 2 mg R/
50 x 2 mg R/

NOCTACALM (Socobom)

lormetazepam

compr.
30x 1 mg R/
30x 2 mg R/

NOCTAMID (Aktuapharma)

lormetazepam
compr. (deelb.)

30 x 2 mg R/
(parallelinvoer)

NOCTAMID (Bayer)

lormetazepam

compr. (deelb.)
30x 1 mg R/
30x 2 mg R/

OCTONOX (Pharmacobel)
lormetazepam
compr. (deelb.)
30 x 2 mg R/

9,92 €

7,89 €

12,37 €

9,87 €

SEDABEN (Labima)

lormetazepam
compr. (deelb.)
30 x 2mg R/

STILAZE (Nycomed)

lormetazepam
compr. (deelb.)
X 2 mg R/

Midazolam

DORMICUM (Roche)

midazolam
amp. i.m. - i.v.

2 x 15 mg/3 ml R/ h
amp. i.m. - i.v. - rectaal

1x 5 mg/5 ml R/ h
amp. i.v. - inf.

5 x 50 mg/10 mi R/ h

MIDAZOLAM BRAUN (Braun)
midazolam
amp. i.m. - i.v. - inf. - rectaal
20 x 5 mg/5 ml
10 x 15 mg/3 ml
20 x 50 mg/10 ml

Nitrazepam

7,07 €

10,15 €

6,49 €
1,36 €
41,03 €

ITIT

Posol.
slapeloosheid: 5 mg

MOGADON (Meda Pharma)

nitrazepam
compr. (deelb.)
x 5 mg R/

NITRAZEPAM TEVA (Teva)

nitrazepam
compr. (deelb.)
x 5 mg R/

Nordazepam

3,72 €

2,98 €

Posol.
angst: 5 a 15 mg ‘s avonds

CALMDAY (Will-Pharma)

nordazepam

compr.
30 x 5 mg R/
60 x 5 mg R/
30 x 10 mg R/
60 x 10 mg R/

Oxazepam

Posol.

angst: 30 & 60 mg p.d. in 2 a 4 giften

OXAZEPAM EG (Eurogenerics)
oxazepam

compr. (deelb.)
50 x 15 mg R/

3,87 €
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TRANQUO  (Boehringer Ingelheim) Addendum: benzodiazepine-anta-
oxazepam H
compr. (deelb.) gonISt
50 x 10 mg R/ 6,15 €

Soms kan een benzodiazepine-anta-

gonist nuttig zijn, bv. na gebruik van
Prazepam een benzodiazepine voor kleine in-
grepen. Bij overdosering van een
benzodiazepine is een dergelijke an-
tagonist slechts zelden geindiceerd;
soms wordt hij gebruikt als test bij
vermoeden van een overdosering.

Posol.
angst: 10 a 60 mg p.d. in 1 a 3 giften

LYSANXIA (Pfizer)

prazepam
compr. (deelb.)
20 x 10 mg R/ s18¢  ANEXATE (Roche)
50 x 10 mg R/ 10,31 € gum”;affln"
d,ﬁg;eéo mg R 16,24 € 1'% 0,5 mg/5 ml H.G.
20 ml 15 mg/ml R/ 10,76 €
(1 ml =15 dr)
6.1.2. MIDDELEN VERWANT AAN
Tetrazepam DE BENZODIAZEPINES
Posol. Plaatsbepaling .
spierrelaxatie: 50 & 150 mg p.d. in 2 & — Deze geneesmiddelen worden
3 giften voorgesteld als hypnotica.
— Hun werkingsmechanisme is ana-
EPSIPAM (Will-Pharma) loog aan dit van de benzodiazepines.
tetrazepam — Deze middelen hebben geen be-
compr. (deelb.) wezen voordelen boven de benzodi-
20 x 50 mg R/ 5,08 € i i i
60 x 50 mg iy 1740 € azepines qua doeltreffendheid of vei
ligheid.
MYOLASTAN (Aktuapharma) Ongewenste effecten, interacties
tetrazepam en bijzondere voorzorgen
compr. (deelb.) . . .
20 x 50 mg R/ 538 € — Deze van de benzodiazepines (zie
(parallelinvoer) 6.1.1.); ook tolerantie en afhankelijk-
heid: de behandelingsduur dient kort
MYOLASTAN (Pharmapartner) te zijn. )
tetrazepam — Geleidelijk afbouwen na chronisch
coznapr. (s%eﬁl]l;-) R s8¢ gebruik is aangewezen, maar over de
X y . )
(parallelinvoer) precieze afbouwschema’s bestaat
geen zekerheid.
MYOLASTAN (Sanofi-Aventis) Zwangerschap
tetrazepam .
compr. (deelb.) — Er zijn onvoldoende gegevens om
20 x 50 mg R/ 538€ de eventuele risico’s van deze mid-
delen bij gebruik in het eerste trimes-
TETRAZEPAM EG (Eurogenerics) ter van de zwangerschap te kunnen
tetrazepam beoo_rd_elen. ] .
compr. (deelb.) — Risico van respiratoire depres-
20 x 50 mg i 485€  sje, hypotonie, hyporeflexie, hypo-
40 x 50 mg R/ 7,23 € y h .
thermie en ontwenningsverschijn-
selen bij de pasgeborene.
Triazolam
Posol. Zaleplon
slapeloosheid: 0,125 a 0,25 mg Posol.

slapeloosheid: 10 mg

HALCION  (Pfizer)

triazolam SONATA (Meda Pharma)

compr. zaleplon
10 x 0,125 mg R/ 2,65 € caps.

compr. (deelb.) 14 x 5 mg R/ 523 €
10x 0,25 mg R/ 3,30 € 14 x 10 mg R/ 8,35 €
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Zolpidem

Posol.
slapeloosheid: 10 mg

STILNOCT (Aktuapharma)
zolpidem
compr. (deelb.)
30 x 10 mg R/
(parallelinvoer)

13,09 €

STILNOCT (Sanofi-Aventis)
zolpidem
compr. (deelb.)

30 x 10 mg R/ 13,09 €

ZOLPIDEM EG (Eurogenerics)

zolpidem
compr. (deelb.)

30 x 10 mg R/ 9,90 €

ZOLPIDEM MYLAN (Mylan)
zolpidem
compr. (deelb.)

30 x 10 mg R/ 10,47 €

ZOLPIDEM-RATIOPHARM (Ratiopharm)
zolpidem
compr. (deelb.)

30 x 10 mg R/ 8,99 €

ZOLPIDEM SANDOZ (Sandoz)
zolpidem
compr. (deelb.)

30 x 10 mg R/ 8,85 €

ZOLPIDEM TEVA (Teva)

zolpidem
compr. (deelb.)

30 x 10 mg R/ 10,47 €

Zopiclon

Posol.
slapeloosheid: 7,5 mg

IMOVANE (Aktuapharma)
zopiclon
compr. (deelb.)
30 x 7,5 mg R/
(parallelinvoer)

14,25 €

IMOVANE (Impexeco)
zopiclon
compr. (deelb.)
30 x 7,5 mg R/
(parallelinvoer)

14,25 €

IMOVANE (Meda Pharma)
zopiclon
compr. (deelb.)

30 x 7,5 mg R/ 14,25 €

ZOPICLONE EG (Eurogenerics)
zopiclon
compr. (deelb.)
10x 7,5 mg R/ 4,41
30 x 7,5 mg R/ 9,27

ZOPICLONE MYLAN  (Mylan)

zopiclon
compr. (deelb.)

30 x 7,5 mg R/ 9,32 €

ZOPICLONE-RATIOPHARM (Ratiopharm)

zopiclon
compr. (deelb.)

30 x 7,5 mg R/ 9,20 €

ZOPICLONE TEVA (Teva)

zopiclon
compr. (deelb.)

30 x 7,5 mg R/ 9,20 €

6.1.3. MIDDELEN OP BASIS VAN
PLANTEN

Voor valeriaan bestaat er beperkte
evidentie voor een hypnotisch effect;
recente studies bevestigen de werk-
zaamheid van valeriaan niet. Bij hoge
doses is een hangover effect beschre-
ven. Valeriaan dient vermeden te
worden bij patiénten met leverlijden.

Voor de andere geneesmiddelen op
basis van planten bestaan onvol-
doende gegevens over doeltreffend-
heid en ongewenste effecten.

De geneesmiddelen op basis van
planten worden best vermeden tijdens
de zwangerschap wegens onduide-
lijkheid omtrent de veiligheid van deze
producten.

AUBELINE (Arkopharma)

Crataegus monogyna (poeder)
caps.

70 x 270 mg 8,00 €
200 x 270 mg 22,10 €

DORMIPLANT (VSM)

melisse-extract (droog) 80 mg
valeriaanextract (droog) 160 mg
compr. 40

Andere benaming(en): Songha

13,13 €

NATUDOR (Pierre Fabre Sante)

crataegusextract (droog) 90 mg
lindebloesemextract (droog) 70 mg
valeriaanextract (droog) 130 mg

compr. 36 9,00 €

RELAXINE (Trenker)

valeriaanextract (droog)

compr.
15 x 500 mg 7,
30 x 500 mg 11

Posol. slapeloosheid: 500 mga 1 g
Andere benaming(en): Valerial
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SEDANXIO (Tilman)
passiflora-extract (droog)

caps.
50 x 200 mg 9,81 €
100 x 200 mg 15,70 €
SEDINAL (Melisana)
ballote-extract (vloeib.) 0,33 ml
crataegusextract (vloeib.) 0,33 ml
passiflora-extract (vloeib.) 0,33 mi/ml
druppels 30 ml 6,29 €
100 ml 15,24 €
SENEUVAL (Qualiphar)
crataegusextract (droog) 25 mg
passiflora-extract (droog) 25 mg
valeriaanextract (droog) 100 mg
caps. 15 5,60 €
45 14,39 €
SONGHA (Boehringer Ingelheim)
melisse-extract (droog) 80 mg
valeriaanextract (droog) 120 mg
compr. 30 8,65 €
Andere benaming(en): Dormiplant
VALERIAL (Zambon)
valeriaanextract (droog)
compr.
30 x 500 mg 11,65 €

Posol. slapeloosheid: 500 mg a1 g
Andere benaming(en): Relaxine

6.1.4. DIVERSE MIDDELEN

Plaatsbepaling

— Buspiron behoort tot de azaspiro-
nes; het zou meer anxiolytisch en
minder hypnotisch werken dan de
benzodiazepines, maar het effect
treedt traag op. Bij veralgemeende
angst is dit een mogelijke keuze
indien cognitieve therapie niet moge-
lijk of onvoldoende doeltreffend blijkt
[zie Transparantiefiche “Aanpak van
angststoornissen”, met updates].

— De plaats van melatonine bij slaap-
stoornissen is zeer beperkt [zie Folia
mei 2007 en oktober 2007]. Voor de
specialiteit op basis van melatonine
die hieronder wordt vermeld, wordt
“jetlag” niet als indicatie in de bijsluiter
vermeld.

— Difenhydramine en hydroxyzine
zijn af te raden wegens een ongun-
stige risico-batenverhouding.

Ongewenste effecten

— Buspiron: duizeligheid, hoofdpijn,
nausea. Slaperigheid kan niet uitge-
sloten worden.

— Er is weinig bekend over het
veiligheidsprofiel van melatonine; er
zijn suggesties dat het de convulsie-
drempel verlaagt.

— Difenhydramine en hydroxyzine:
anticholinerge en sederende effecten.

Interacties

— Buspiron:
* Bloeddrukstijging bij associatie
met mono-amine-oxidase-inhibito-
ren.
® Serotoninesyndroom bij combina-
tie met andere stoffen met serotoni-
nerge werking (zie 6.3.1.).
¢ \erhoogde of verlaagde plasma-
concentraties bij gebruik van resp.
CYP3A4-inhibitoren of -inductoren
(zie tabel in Inleiding).
— Melatonine: er zijn suggesties dat
melatonine het effect van vitamine K-
antagonisten tegengaat
— Difenhydramine en hydroxyzine:
overdreven sedatie bij gelijktijdig ge-
bruik van alcohol of andere genees-
middelen met sederend effect.

ATARAX (UCB)
hydroxyzine
compr. (deelb.)
50 x 25 mg R/
sir.
200 ml 10 mg/5 ml R/
Posol. —

7,52 €
4,77 €

BUSPAR (Bristol-Myers Squibb)

buspiron
compr. (deelb.)
20 x 10 mg R/

Posol. 15 a 30 mg p.d. in 2 a 3 giften

17,35 €

CIRCADIN (Nycomed) ¥

melatonine
compr. (vertraagde vrijst.)
X 2 mg R/ 16,70 €

Posol. slapeloosheid: 2 mg

NUSTASIUM (Labima)

difenhydramine
compr. (deelb.)
20 x 50 mg

Posol. —

8,15 €
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6.2. Antipsychotica

De antipsychotica (neuroleptica) worden hier als volgt geklasseerd:
— fenothiazinen en thioxanthenen

— butyrofenonen en difenylpiperidinen

— benzamides

— atypische antipsychotica.

Zowel het therapeutisch effect als de ongewenste effecten van de antipsy-
chotica kunnen voor een groot deel uitgelegd worden door antagonisme t.h.v.
centrale dopaminereceptoren.

Plaatsbepaling

— Het is dikwijls moeilijk een uitspraak te doen over de verschillen in
doeltreffendheid en ongewenste effecten tussen de antipsychotica, wegens de
schaarste aan vergelijkende studies. Zo is het niet duidelijk wat de klinische
relevantie is van de verschillen tussen de atypische en de klassieke antipsy-
chotica [zie Folia februari 2006).

— Intramusculaire toediening van depotpreparaten bevordert therapietrouw bij
chronische behandeling, maar dit kan problemen stellen wanneer ernstige
ongewenste effecten optreden.

Indicaties

— Psychosen zoals schizofrenie, en een aantal andere ziektebeelden met
hallucinaties, delirium en psychomotorische agitatie.

— Agressiviteit, manische episodes en ernstige agitatie, bv. bij dementie,
gedurende een zo kort mogelijke periode; in acute situaties kan parenterale
toediening aangewezen zijn [zie Folia juni 2007] (zie rubricken “Ongewenste
effecten” en “Bijzondere voorzorgen”).

— Sommige antipsychotica worden aangewend als anti-emetica (zie 2.4.).

Ongewenste effecten

— Vroegtijdige extrapiramidale symptomen zoals dystonie, acathisie en
parkinsonisme; ze zijn dosisafhankelijk. Er is gesuggereerd dat het risico van
extrapyramidale symptomen lager is voor de atypische dan voor de klassieke
antipsychotica. Dit komt in bepaalde studies naar voren, maar, behalve voor
clozapine, is niet duidelijk aangetoond dat deze verschillen klinisch relevant zijn.
Deze symptomen kunnen worden tegengegaan door stoppen van de behande-
ling of door reductie van de posologie, of eventueel door toediening van een
anticholinergicum, alhoewel anticholinergica niet systematisch gebruikt mogen
worden aangezien ze een tardieve dyskinesie kunnen uitlokken of verergeren.
Acathisie reageert dikwijls weinig op de toediening van een anticholinergicum. Er
is op dit ogenblik geen anticholinergicum voor parenteraal gebruik bij acute
dystonie beschikbaar; men kan wel in de plaats daarvan promethazine
intramusculair aanwenden [zie 6.8. en Folia augustus 2000].

— Tardieve dyskinesieén bij langdurige toediening, met alle antipsychotica
vooral in hoge doses. Ze zijn soms irreversibel en zijn vooral gekenmerkt door
onwillekeurige orofaciale bewegingen. Het risico van tardieve dyskinesie is het
laagst voor clozapine; er is onvoldoende evidentie om uit te maken of er in dit
verband een verschil is tussen de andere atypische antipsychotica en de
klassieke antipsychotica.

— Verlagen van de drempel voor epileptische crisis.

— Hyperprolactinemie die bij langdurige behandeling kan leiden tot amenorroe,
galactorroe en gynaecomastie; er is een verminderde secretie van de
gonadotrofinen.
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— Sedatie (verschillend naargelang de molecule).

— Orthostatische hypotensie (verschillend naargelang de molecule).

— Gewichtstoename (verschillend naargelang de molecule).

— Metabole ongewenste effecten zoals hyperglykemie, vooral met sommige
atypische antipsychotica.

— Voor klassieke en atypische antipsychotica is een verhoogde mortaliteit
vastgesteld bij ouderen met dementie, mogelijk ten gevolge van de toegenomen
incidentie van cerebrovasculaire accidenten [zie ook bericht in de rubriek “Goed
om te weten” op onze website van 20/06/08].

— Bij parenteraal gebruik: uitgesproken cardiorespiratoire depressie die
fataal kan verlopen.

— Verlenging van het QT-interval beschreven met meerdere antipsy-
chotica, vooral de fenothiazines, droperidol, haloperidol, pimozide en
benzamides, maar ook met de atypische antipsychotica. Vooral parenteraal
gebruik en gebruik van hoge doses kunnen leiden tot “torsades de
pointes", zeker in aanwezigheid van risicofactoren. (Voor deze risicofac-
toren, zie “Ongewenste effecten” in Inleiding; zie ook Folia november 2003).
— Maligne neuroleptisch syndroom met koorts, spierrigiditeit, overviloedig
zweten, uitgesproken sedatie en creatinekinase-stijging, een zeer ernstige
verwikkeling die vroegtijdig dient herkend en behandeld te worden [zie
Folia februari 2008].

Zwangerschap

— Antipsychotica worden afgeraden gedurende de ganse duur van de
zwangerschap. Hun gebruik tijdens het derde trimester geeft bij de
pasgeborene een risico van extrapiramidaal syndroom, en vooral met de
fenothiazines, anticholinerge effecten (tachycardie, urineretentie, excitatie).

Interacties

— Versterking van het sederend effect van andere geneesmiddelen en van
alcohol.

— Vermindering van het effect van antiparkinsonmiddelen.

— Toename van het risico van extrapiramidale symptomen bij associatie met
SSRI’s.

— Toename van het risico van convulsies bij associatie met andere middelen die
de convulsiedrempel verlagen (bv. antidepressiva, centrale stimulantia, bupro-
pion, chinolonen, theofylline).

— Associatie met gastroprokinetica kan de ongewenste effecten van antipsy-
chotica versterken.

— Een aantal antipsychotica worden afgebroken door CYP2D6 en/of CYP3A4,
met mogelijk interacties met stoffen die deze CYP-iso-enzymen inhiberen of
induceren (zie tabel in Inleiding).

Bijzondere voorzorgen

— Vanwege de hoge incidentie van ongewenste effecten, vooral bij ouderen,
dienen de indicatiestelling en de keuze van de antipsychotica zeer zorgvuldig te
gebeuren, en regelmatig te worden geherevalueerd. Dit geldt nog meer bij
parenterale toediening.

— De dosis dient zo laag mogelijk te worden gehouden, vooral bij ouderen.

— Kinderen en jongeren zijn extra gevoelig voor acute dystonie.

— Antipsychotica zijn niet aangewezen voor behandeling van slapeloosheid en
angst buiten de context van psychose.

— In het kader van gedragsstoornissen bij dementie moeten de voordelen van
antipsychotica steeds afgewogen worden tegen de nadelen, en zal de
behandeling zo kort mogelijk gehouden worden [zie Folia juni 2007).
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— Associatie met gastroprokinetica kan de ongewenste effecten van antipsy-

chotica versterken.

Posologie

— De posologie die hier gegeven wordt, is alleen als leidraad bedoeld, en moet
individueel aangepast worden, op basis van het klinisch antwoord, het mogelijk
optreden van extrapiramidale ongewenste effecten en de graad van sedatie.

— Bij langdurige behandeling moet wegens het risico van tardieve dyskinesie
gezocht worden naar de minimale doeltreffende dosis.

— Indien de dagdosis in 1 gift wordt toegediend, gebeurt dit bij voorkeur ‘s

avonds.

6.2.1. FENOTHIAZINEN EN
THIOXANTHENEN

Plaatsbepaling

— De thioxanthenen lijken farmaco-
dynamisch en therapeutisch sterk op
de fenothiazinen. Clotiapine is een
dibenzothiazepine, met de eigen-
schappen van de fenothiazines.

— Sommige moleculen werden ver-
esterd om een langdurige werking te
verkrijgen; flupentixoldecanoaat en
zuclopenthixoldecanoaat worden en-
kel intramusculair toegediend.

Ongewenste effecten

— Zie ook 6.2.; orthostatische hypo-
tensie en sedatie zijn met de feno-
thiazinen frequent.

— Overgevoeligheid (zeldzaam): leu-
kopenie die meestal reversibel is,
cholestatische hepatitis of allergische
dermatose.

— Huidpigmentatie en fotosensibili-
teit.

— Anticholinerge effecten die voor
sommige fenothiazinen uitgesproken
zijn: monddroogte, nausea, obstipa-
tie, mydriase en accommodatiestoor-
nissen, urineretentie, tachycardie, rit-
mestoornissen, verwardheid en agita-
tie.

Fenothiazinen

DOMINAL (Meda Pharma)
prothipendyl!

compr. Forte

50 x 80 mg R/b o 9,74 €
compr.

20 x 40 mg R/'bo 4,31 €

Posol. 120 a 320 mg p.d. in 3 a 4 giften

NOZINAN (Sanofi-Aventis)

levomepromazine
compr. (deelb.)

20 x 25 mg R/b o 1,61 €
20 x 100 mg R/bo 4,13 €
druppels
30 ml 40 mg/ml R/bo 2,45 €
(1 ml=40dr)
Posol. 50 & 250 mg p.d. in 2 a 4 giften
Thioxanthenen
CLOPIXOL (Lundbeck)
zuclopenthixol
compr.
100 x 2 mg R/'bo 3,45 €
30 x 10 mg R/'bo 4,85 €
100 x 10 mg R/'bo 13,66 €
30 x 25 mg R/'bo 10,07 €
100 x 25 mg R/'bo 26,29 €
druppels
20 ml 20 mg/ml R/bo 8,80 €
(1 ml =20 dr)
amp. Acutard i.m.
1x 50 mg/1 ml R/ 11,38 €
1x 100 mg/2 ml R/ 21,29 €
zuclopenthixol (decanoaat)
amp. Depot i.m.
1 x 200 mg/1 ml R/bo 6,26 €

Posol.
- peros: 10 250 mg p.d. in 1 of meerdere giften
- i.m. Depot: 200 a 400 mg om de 2 a 4 weken

ETUMINE (Novartis Pharma)

clotiapine
compr. (deelb.)

30 x 40 mg R/b o 5,30 €
amp. i.m. - i.v.

10 x 40 mg/4 ml R/ 14,32 €

Posol. per os: 20 a 160 mg p.d. in 1 a 3 giften

FLUANXOL (Lundbeck)

flupentixol
compr.
30 x 0,5 mg R/b o 2,14 €
50 x 0,5 mg R/b o 3,29 €
50 x 1 mg R/'bo 4,73 €
50 x 3 mg R/'bo 7,50 €
flupentixol (decanoaat)
amp. Depot i.m.
1x 20 mg/1 ml R/b o 4,34 €
1 x 40 mg/2 ml R/bo 6,73 €
1x 100 mg/1 ml R/'bo 1427 €
Posol.

- peros:1a2mgp.d.in1a3 giften
- i.m. Depot: 20 a 40 mg om de 2 a 4 weken
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Thioxantheenderivaat + antidepres-
sivum

De plaats van de vaste associatie
flupentixol en melitracen (een tricy-
clisch antidepressivum) is onduidelijk.
Men dient rekening te houden met de
ongewenste effecten en interacties
van beide geneesmiddelen.

DEANXIT (Lundbeck)

flupentixol 0,5 mg
melitracen 10 mg
compr. 30 R/

Posol. —

5,53 €

6.2.2. BUTYROFENONEN EN
DIFENYLPIPERIDINEN

Plaatsbepaling

— Deze middelen geven minder se-
datie en minder orthostatische hypo-
tensie dan de fenothiazinen.

Ongewenste effecten

— Zie 6.2.; extrapiramidale verschijn-
selen zijn frequent.

Butyrofenonen

BURONIL (Pharma Logistics)

melperon
compr.
50 x 25 mg R/bo

Posol. 25 a 200 mg p.d. in 2 a 4 giften

4,89 €

DEHYDROBENZPERIDOL (LCA)
droperidol
amp. i.m.
10 x 5 mg/2 ml R/

amp. i.v.
10 x 2,5 mg/1 ml R/

48,36 €
39,98 €

DIPIPERON (Janssen-Cilag)
pipamperon
compr. (deelb.)
20 x 40 mg
60 x 40 mg
druppels
60 ml 40 mg/ml
(1 ml =20 dr)

Posol. 40 a 120 mg p.d. in 2 giften

R/b o
R/'bo

2,48 €
5,97 €

R/bo 5,55 €

FRENACTIL (Janssen-Cilag)
benperidol
druppels
15 ml 1 mg/mi
(1 ml=20dr)

Posol. 0,5 a 3 mg p.d. in 3 giften

R/bo 4,12 €

HALDOL (Janssen-Cilag)

haloperidol
compr. (deelb.)
25x 2mg R/'bo 3,82 €
25 x 5mg R/bo 8,80 €
20 x 20 mg R/'bo 2554 €
druppels
15 ml 2 mg/ml R/bo 2,20 €
30 ml 2 mg/ml R/bo 4,00 €
30 ml 10 mg/ml R/'bo 1861 €
(1 ml =20 dr)
amp. i.m. - i.v.
5x 5 mg/1 ml R/bo 4,56 €
haloperidol (decanoaat)
amp. Decanoas i.m.
1x 50 mg/1 ml R/bo 9,69 €
1x 100 mg/1 ml R/'bo 1550 €
1x 150 mg/3 ml R/'bo 2315€

Posol.
- peros: 1 a 15 mg p.d. in 2 giften
- i.m. Decanoas: 50 a 300 mg om de 4 weken

IMPROMEN (Janssen-Cilag)

bromperidol
druppels
30 ml 2 mg/ml
(1 ml =20 dr)

bromperidol (decanoaat)
amp. Decanoas i.m.

1 x 50 mg/1 ml
Posol.
- peros: 1a15 mg p.d. in 1 gift
- i.m. Decanoas: 50 a 300 mg om de 4 weken

R/bo 5,95 €

R/'bo 11,13 €

Difenylpiperidinen

IMAP  (Janssen-Cilag)
fluspirileen
flacon i.m.
6 ml 2 mg/ml

Posol. 1 a 10 mg per week

R/'bo 16,07 €

ORAP (Janssen-Cilag)
pimozide
compr.
75x 1 mg
compr. Forte (deelb.)
20x 4 mg R/bo

Posol. 2 a 12 mg p.d. in 1 gift

R/bo 9,63 €

9,63 €

SEMAP (Janssen-Cilag)

penfluridol
compr. (deelb.)
12 x 20 mg

Posol. 20 a 60 mg per week

R/'bo 13,88 €

6.2.3. BENZAMIDES

Plaatsbepaling

— Sulpiride en zijn actieve enantio-
meer levosulpiride worden, zonder
veel argumenten, in lage dosis voor-
gesteld bij sommige lichte depressies
en sommige psychosomatische
klachten; in hoge doses kunnen ze
gebruikt worden bij schizofrenie en
andere psychotische stoornissen.
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— Amisulpride dat sterk verwant is
aan sulpiride, wordt gebruikt bij schi-
zofrenie.

— Tiapride, een benzamide, dat zon-
der veel argumenten gebruikt wordt
bij psychomotorische agitatie, bv. bij
delirium tremens, wordt besproken
met de middelen bij alcoholisme (zie
14.2.).

— Metoclopramide, een benzamide
dat geen antipsychotisch effect heeft
maar dat deels dezelfde ongewenste
effecten als de antipsychotica heeft,
wordt besproken bij de anti-emetica
(zie 2.4.).

Ongewenste effecten

— Zie 6.2.; vooral extrapiramidale en
endocriene effecten (hyperprolactine-
mie met gynaecomastie en amenor-
roe).

Amisulpride

Posol. 50 a 800 mg p.d. in 1 a 2 giften

AMISULPRIDE EG (Eurogenerics)

amisulpride
compr. (deelb.)
30 x 50 mg R/'be 12,66 €
60 x 50 mg R/'be 1924 €
60 x 100 mg R/'be 39,71 €
150 x 100 mg R/be& 69,98 €
30 x 200 mg R/'be 39,71 €
150 x 200 mg R/'be 130,28 €
60 x 400 mg R/be 11570 €
150 x 400 mg R/'be 221,72 €
AMISULPRIDE MYLAN (Mylan)
amisulpride
compr.
30 x 50 mg R/'be 10,92 €
compr. (deelb.)
60 x 100 mg R/'be 39,30 €
30 x 200 mg R/'be 39,30 €
120 x 200 mg R/be 105,00 €
60 x 400 mg R/be 114,06 €
SOLIAN (Sanofi-Aventis)
amisulpride
compr.
30 x 50 mg R/'be 13,19 €
compr. (deelb.)
60 x 100 mg R/be 43,14 €
30 x 200 mg R/be 43,14 €
120 x 200 mg R/'be 127,55 €
60 x 400 mg R/be 127,55 €
oploss. (oraal)
60 ml 100 mg/ml R/'be 4314€

Levosulpiride
Posol. 50 a 300 mg p.d. in 2 a 3 giften

LEVOPRAID (Therabel)

levosulpiride
compr. (deelb.)
28 x 100 mg

R/'bo  21,65€

Sulpiride

Posol. per os: 150 a 600 mg p.d. in
3 giften

DOCSULPIRI (Docpharma)
sulpiride
compr. (deelb.)
12 x 200 mg
36 x 200 mg

DOGMATIL (Aktuapharma)
sulpiride
compr. (deelb.)
12 x 200 mg
(parallelinvoer)

R/'b 2 8,86 €

DOGMATIL (Pharmapartner)
sulpiride
compr. (deelb.)
12 x 200 mg
(parallelinvoer)

8,86 €

DOGMATIL (Sanofi-Aventis)
sulpiride
caps.
30 x 50 mg R/
compr. (deelb.)
12 x 200 mg
oploss. (oraal)
200 ml 25 mg/5 ml R/
amp. i.m.
6 x 100 mg/2 ml

8,65 €

R/'b© 9,04 €

5,85 €

R/bo 3,56 €
SULPIRIDE EG (Eurogenerics)
sulpiride
compr. (deelb.)
12 x 200 mg

R/ b & 6,3!
36 x 200 mg 51

3 €
R/'be 1519 €

6.2.4. ATYPISCHE ANTIPSYCHO-
TICA

Plaatsbepaling

— Zie Folia februari 2006.

— Aripiprazol, clozapine, olanzapine,
quetiapine, risperidon en sertindol
worden aangeduid als “atypische
antipsychotica”. Naast hun activiteit
op de positieve symptomen van schi-
zofrenie zouden ze ook de negatieve
symptomen gunstig beinvioeden. Ze
hebben geen voordeel voor wat be-
treft hun effect op delirium en halluci-
naties, maar ze zouden minder extra-
piramidale verschijnselen geven.
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— Clozapine is doeltreffend bij som-
mige patiénten resistent tegen de
andere antipsychotica. Gezien de on-
gewenste effecten van clozapine
dient de behandeling gestart te wor-
den in gespecialiseerd milieu en
nauwgezet opgevolgd.

— Sertindol is geen eerstekeuze-anti-
psychoticum gezien het risico van
verlenging van het QT-interval waar-
schijnlijk hoger is dan met andere
antipsychotica (in verband met verlen-
ging van het QT-interval, zie 6.2. en
“Ongewenste effecten” in Inleiding).

Ongewenste effecten

— Zie ook 6.2.

— Metabole ongewenste effecten:
ontwikkelen van type 2-diabetes, ge-
wichtstoename (vooral in de eerste
maanden van de behandeling), hyper-
lipidemie; dit risico lijkt het hoogst
voor clozapine en olanzapine.

— Clozapine: agranulocytose, myo-
carditis en cardiomyopathie.

— Olanzapine, en misschien risperi-
don: verhoogd risico van cerebrovas-
culaire accidenten met verhoogde
mortaliteit bij patiénten met dementie.
Dit risico kan niet uitgesloten worden
voor eender welk antipsychoticum
(atypisch of niet). Men gebruikt veilig-
heidshalve zo weinig mogelijk (atypi-
sche) antipsychotica bij ouderen met
dementie.

Bijzondere voorzorgen

— Clozapine dient wegens zijn on-
gewenste effecten enkel gebruikt
te worden bij patiénten resistent
tegen andere antipsychotica. Regel-
matige controle van het bloedbeeld
(wekelijks in het begin van de be-
handeling) en van de cardiale toe-
stand is noodzakelijk.

Aripiprazol

Posol. per os: 10 a 30 mg p.d. in 1 gift

ABILIFY (Bristol-Myers Squibb)

aripiprazol
compr.
28 x 10 mg R/'bo 122,74 €
28 x 15 mg R/'bo 122,74 €
28 x 30 mg R/'bo 141,99 €
flacon i.m.
1x 9,75 mg/1,3 ml R/bo 6,46 €

Clozapine

CLOZAPINE SANDOZ (Sandoz)

clozapine
compr. (deelb.)
30 x 25 mg R/ be 4,69 €
30 x 50 mg R/ be 8,24 €
30 x 100 mg R/'be 17,63 €
LEPONEX (Novartis Pharma)
clozapine
compr. (deelb.)
30 x 25 mg R/ b & 5,43 €
30 x 100 mg R/'be 21,04 €
Olanzapine

| Posol. per os: 5 a 20 mg p.d. in 1 gift

ZYPREXA (Eli Lilly)

olanzapine
compr.
28 x 5 mg R/'bo 6725€
56 x 7,5 mg R/'bo 174,65 €
28 x 10 mg R/'bo 125,16 €
compr. Velotab (smelttabl.)
28 x 5 mg R/'bo 67,25 €
28 x 10 mg R/'bo 125,16 €
flacon i.m.
1 x 10 mg poeder R/bo 7,46 €

Quetiapine
| Posol. 200 a 800 mg p.d. in 2 giften

SEROQUEL (AstraZeneca)

quetiapine
compr.
6 x 25 mg R/ 6,35 €
60 x 100 mg R/ 85,28 €
60 x 200 mg R/'bo 121,89 €
60 x 300 mg R/bo 178,00 €
Risperidon

Posol. peros: 4a6 mgp.d.in1a
2 giften

RISPERDAL (Janssen-Cilag)

risperidon
compr. (deelb.)
6x 1mg R/'be 4,08 €
20x 1 mg R/be& 13,56 €
60 x 1 mg R/ be 31,97 €
100 x 1 mg R/ be 4713 €
20 x 2 mg R/ be 26,53 €
60 x 2 mg R/be 5461€
100 x 2 mg R/b& 8473 €
20 x 3mg R/b& 3439 €
60 x 3 mg R/'be 7723 €
100 x 3 mg R/'be 122,27 €
60 x 4 mg R/be 99,74 €
100 x 4 mg R/be 159,78 €
60 x 6 mg R/'be 14479 €
compr. Instasolv (smelttabl.)
28 x 1 mg R/be 21,89€
28 x 2mg R/be 3644 €
oploss. (oraal)
30 ml 1 mg/ml R/'be 2042 €
100 ml 1 mg/ml R/be 47,13 €
flacon Consta i.m. (vertraagde vrijst.)
1x25mg +2mlsolv. R/b!o 128,78 €
1x 37,5mg + 2 ml solv. R/ B @ 170,46 €
1x 50 mg + 2 ml solv. R/ B! © 200,24 €
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RISPERIDONE EG (Eurogenerics)

risperidon
compr. (deelb.)
6x 1 mg R/ be 4,08 €
60 x 1 mg R/ be 29,00 €
100 x 1 mg R/ be 36,46 €
20x 2 mg R/'be 26,13 €
60 x 2 mg R/b& 45,00 €
100 x 2 mg R/'b& 57,26 €
20 x 3 mg R/be& 3439 €
60 x 3 mg R/be& 6250 €
100 x 3 mg R/be& 71,00 €
60 x 4 mg R/be 99,74 €
100 x 4 mg R/'be 13527 €
compr.
60 x 6 mg R/'be 144,79 €
100 x 6 mg R/be 198,09 €
oploss. (oraal)
30 ml 1 mg/ml R/'be 2042¢€
100 ml 1 mg/ml R/be 41,18€
RISPERIDONE RANBAXY (Ranbaxy)
risperidon
compr. (deelb.)
60 x 1 mg R/'be 2820 €
60 x 2 mg R/'be 38,02 €
60 x 3 mg R/be& 4876 €
RISPERIDONE-RATIOPHARM (Ratiopharm)
risperidon
compr. (deelb.)
0x 1 mg R/ be 10,34 €
60 x 1 mg R/ be 21,31 €
100 x 1 mg R/'be 2942¢€
20 x 2 mg R/ be 23,74 €
60 x 2 mg R/ be 36,93 €
100 x 2 mg R/ be 51,20 €
60 x 3 mg R/ be 52,57 €
100 x 3 mg R'be 7292¢€

RISPERIDONE SANDOZ (Sandoz)

risperidon
compr. (deelb.)
6x 1 mg

60 x 1 mg
100 x 1 mg

20 x 2 mg

60 x 2 mg
100 x 2 mg

20 x 3 mg

60 x 3 mg
100 x 3 mg

20 x 4 mg

60 x 4 mg
compr. (smelttabl.)

28 x 1 mg

56 x 1 mg

98 x 1 mg

28 x 2 mg

56 x 2 mg

98 x 2 mg
oploss. (oraal)
30 ml 1 mg/ml
100 ml 1 mg/ml

RISPERIDONE TEVA (Teva)
risperidon
compr. (deelb.)
60 x 1 mg
20 x 2 mg
60 x 2 mg
20 x 3 mg
60 x 3 mg
60 x 4 mg
60 x 6 mg

Sertindol

SERDOLECT (Lundbeck) ¥

sertindol
compr.
30 x 4 mg
28 x 12 mg
28 x 16 mg
28 x 20 mg

R/'be  3,56€
R/'be 2827 €
R/'be 4219€
R/be 23,60 €
R/be 43,80 €
R/'be 67,27 €
R/'be 30,29 €
R/'be 60,92€
R/'be 8055€
R/'be 37,98€
R/be 93,00 €
R'be 21,89 €
R/'be 31,20€
R/'be 47,59 €
R/'be 3644 €
R/be 52,99 €
R/'be 8565€
R/'be 1937€
R/be 4430 €
R/be 23,90 €
R/'be 26,13 €
R/'be 39,80 €
R/'be 3439€
R/be 60,00 €
R/be 94,00 €
R/be 144,50 €
R/l o 3870€
R/ B! © 119,67 €
R/ B! © 119,67 €
R/Bl O 119,67 €
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6.3. Antidepressiva

In dit hoofdstuk worden besproken:

— tricyclische en aanverwante antidepressiva, en selectieve serotonine-herop-

nameremmers (SSRI’s)

— Sint-Janskruid (Hypericum perforatum)
— mono-amine-oxidase-inhibitoren (MAO-inhibitoren)

— lithiumzouten.

De anti-epilpetica valproinezuur (zie 6.6.1.), carbamazepine (zie 6.6.2.) en
lamotrigine (zie 6.6.7.) worden soms gebruikt voor de preventie van depressieve

episoden bij bipolaire stoornissen.

6.3.1. TRICYCLISCHE EN AANVER-
WANTE ANTIDEPRESSIVA,
EN SSRI'S

Op basis van structuur en werkings-
mechanisme worden deze stoffen
veelal ingedeeld in drie groepen. De
stoffen van de eerste groep hebben
een tricyclische structuur, deze van de
tweede groep niet altijd, deze van de
derde groep niet. Op enkele uitzonde-
ringen na remmen stoffen van de
eerste en tweede groep in variabele
mate de heropname van zowel nore-
pinefrine (noradrenaline) als serotoni-
ne; reboxetine is echter een zuivere
noradrenaline-heropnameremmer.
Stoffen van de derde groep zijn de
selectieve serotonine-heropname-
remmers (“Selective Serotonin Reup-
take Inhibitors” of SSRI's). Voor som-
mige middelen kunnen andere me-
chanismen dan heropnameremming
van deze amines gedeeltelijk verant-
woordelijk zijn voor het effect.

Plaatsbepaling

— De beslissing een patiént met
depressie te behandelen, betekent
niet dat systematisch een antidepres-
sivum dient te worden voorgeschre-
ven. Een niet-medicamenteuze aan-
pak als enige behandeling is te over-
wegen als alternatief, en geniet bij
mineure depressie zeker de voorkeur.
— In de eerste lijn is het belangrijk de
ernstigere vormen van depressie te
onderscheiden van de minder ern-
stige vormen (bv. inschatten van zelf-
moordrisico). Dit heeft immers be-
langrijke implicaties voor de aanpak,

en de beslissing de patiént door te
verwijzen.

— Het is niet altijd duidelijk in hoe-
verre bovenvermelde verschillen in
werkingsmechanisme, leiden tot kli-
nisch relevante voor- of nadelen. Bij
overdosering zijn tricyclische antide-
pressiva toxischer dan SSRI’s.

— Het gunstig effect van de antide-
pressiva wordt soms pas na drie a vier
weken duidelijk.

— Er is geen evidentie dat de doel-
treffendheid van deze antidepressiva
(tricyclische of aanverwante antide-
pressiva, SSRI’s) onderling verschilt.
De keuze zal vooral bepaald worden
door co-morbiditeit, eerdere behan-
delingen met antidepressiva, contra-
indicaties, ongewenste effecten en
interacties met andere geneesmidde-
len, kostprijs en de voorkeur van de
patiént [zie Folia maart 2006].

— Bij kinderen en adolescenten is
voor geen enkel antidepressivum de
doeltreffendheid afdoende bewezen.
Studies met bepaalde antidepressiva
in deze leeftijdsgroep tonen daaren-
boven een verhoogd risico van zelf-
moordgedachten en automutilatie, en
volgens sommigen is een dergelijk
risico voor geen enkel antidepressi-
vum uit te sluiten. Vooral bij de start
van de behandeling zal men hierop
bedacht zijn. Het gebruik van fluoxe-
tine bij adolescenten en kinderen
ouder dan 8 jaar voor de behandeling
van matig ernstige tot ernstige de-
pressie, na falen van psychotherapie,
is een in de bijsluiter vermelde indi-
catie [zie Folia december 2004, maart
2006 en augustus 2006].
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— Bij obsessieve compulsieve stoor-
nissen zijn SSRI's en clomipramine
aangewezen.

— De plaats van SSRI’s bij posttrau-
matische stress en sociale fobie is
onduidelijk: niet-medicamenteuze
therapie is hierbij best bestudeerd.

— Bij paniekstoornissen en gegene-
raliseerde angst hebben zowel tricy-
clische antidepressiva als SSRI’s hun
doeltreffendheid bewezen: ze hebben
een plaats bij angststoornissen indien
niet-medicamenteuze aanpak onvol-
doende blijkt te zijn of niet haalbaar is
[zie Transparantiefiche “Aanpak van
angststoornissen”, met updates).

— Bij bedwateren worden nog uit-
zonderlijk imipramine, amitriptyline en
hun derivaten gebruikt, maar enkel na
falen van de andere maatregelen [zie
Folia mei 2005].

— Bij neuropathische en andere
chronische pijnen worden de tricycli-
sche en aanverwante antidepressiva
gebruikt, waarbij hun effect vlugger
optreedt dan wanneer deze middelen
gebruikt worden bij depressie [zie
Folia april 2006].

— Bij ernstig premenstrueel syn-
droom kunnen de SSRI’s een gunstig
effect hebben [zie Folia september
2003].

— Het gebruik van antidepressiva bij
slaapstoornissen zonder aanwezig-
heid van depressie is niet onder-
bouwd.

— Het antidepressivum bupropion,
dat vermeld wordt bij de antidepres-
siva van de tweede groep, wordt ook
gebruikt om rookstop te vergemakke-
lijken (zie 14.3.2.).

— Duloxetine, vermeld bij de antide-
pressiva van de tweede groep, wordt
ook gebruikt bij stress-incontinentie
bij de vrouw (zie 3.1.).

Ongewenste effecten

— Ongewenste effecten die optre-
den met de drie groepen
® Gewichtstoename (vooral met de
tricyclische antidepressiva).
® Frequent seksuele stoornissen
(ejaculatie- en erectiestoornissen,
problemen met libido en orgasme).
¢ \erlaging van de convulsiedrem-
pel, met risico van uitlokken van een

epileptische crisis, vooral bij hoge
dosis, bij antecedenten van epilep-
sie en bij gebruik van andere mid-
delen die de convulsiedrempel ver-
lagen (bv. antipsychotica, centrale
stimulantia, bupropion, chinolonen,
theofylline).
* Beven en overmatig zweten.
¢ Hepatotoxiciteit.
¢ Bij kinderen is er evidentie dat
bepaalde SSRI’s (bv. paroxetine) en
andere antidepressiva (bv. venlafa-
xine) het risico van zelfmoordge-
dachten verhogen, maar dit risico
kan voor geen enkel antidepressi-
vum (SSRI, tricyclisch antidepressi-
vum of ander) uitgesloten worden,
vooral bij de start van de behande-
ling (zie rubriek “Plaatsbepaling”).
¢ Er is enige evidentie dat SSRI’s bij
volwassenen met depressie het risi-
co van zelfmoordpogingen verho-
gen, en een dergelijk risico is waar-
schijnlijk voor geen enkel antide-
pressivum uit te sluiten, vooral bij
de start van de behandeling.
® Dervingsverschijnselen na plots
stoppen van de behandeling (bv.
beven, vertigo, nausea, diarree),
meer frequent met de stoffen met
korte halfwaardetijd (0.a. paroxetine,
venlafaxine, fluvoxamine).
* Mogelijk uitlokken van een mani-
sche fase bij patiénten met bipolaire
stoornis.
— Ongewenste effecten met de
eerste en de tweede groep
® Eerste groep: orthostatische hypo-
tensie en cardiale geleidingsstoor-
nissen (kinidine-achtig effect), vooral
bij ouderen, bij voorafbestaande
cardiovasculaire pathologie en bij
hoge doses. Bij overdosering kun-
nen ritmestoornissen, met mogelijk
fatale afloop, optreden.
® Eerste groep en sommige stoffen
van de tweede groep: anticholinerge
effecten (monddroogte, nausea, ob-
stipatie, mydriase en accommoda-
tiestoornissen, urineretentie, tachy-
cardie, ritmestoornissen, verward-
heid en agitatie). Dit kan problemen
geven bij gelijktijdige behandeling
met andere geneesmiddelen met
anticholinerge werking.
* Met amitriptyline, doxepine, ma-
protiline, mianserine, mirtazapine en
trazodon: sedatie. Dit sedatief effect
is interessant bij depressie met
angst of slaapstoornissen; de
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hoogste dosis of de enige dagdosis
zal bij voorkeur ‘s avonds worden
ingenomen. Andere stoffen zijn wei-
nig of niet sedatief, of zelfs licht
activerend (nortriptyline); ze veroor-
zaken soms angst, agitatie en slape-
loosheid.
* Met trazodon: risico van pria-
pisme.
* Met mianserine (mogelijk ook met
het verwante mirtazapine): risico van
agranulocytose.

— Ongewenste effecten met de

SSRI’s
* Frequente gastro-intestinale onge-
wenste effecten (nausea, diarree...).
* Frequente centrale ongewenste
effecten (hoofdpijn, duizeligheid,
agitatie, slapeloosheid...).
e Serotoninesyndroom bij patiénten
die behandeld worden met een SSRI
in hoge doses, vooral in associatie
met andere serotoninerge genees-
middelen (zie rubriek “Interacties” en
Folia februari 2008). Dit ernstig
syndroom wordt gekenmerkt door
o.a. hyperthermie, agitatie, myoclo-
nieén en, meer zeldzaam, convulsies
en ventriculaire aritmie, met soms
fatale afloop.
e Extrapiramidale verschijnselen.
* Bloedingen, bv. ter hoogte van
maag-darmstelsel, huid of mucosa
[zie Folia april 2005].
* Hyponatriémie, vooral bij ouderen
(met risico van agitatie en verward-
heid).

Zwangerschap

— Zie ook Folia mei 2006 en de-
cember 2007.

— Een teratogeen effect van anti-
depressiva kan niet uitgesloten
worden. Voor paroxetine is onge-
rustheid ontstaan in verband met
mogelijke majeure cardiale afwij-
kingen bij de foetus.

— Anticholinerge effecten bij de
pasgeborene (excitatie, zuigstoor-
nissen en, minder frequent, hart-
ritmestoornissen, stoornissen van
de intestinale motiliteit en urinere-
tentie) bij gebruik van tricyclische
antidepressiva kort véor de beval-
ling.

— Moeilijkheden bij het pasgebo-
ren kind, bv. ademhalingsproble-
men, problemen bij het voeden,
convulsies, constant huilen, spier-
rigiditeit bij gebruik van SSRI’s en
andere antidepressiva (bv. venlafa-
xine, mirtazapine) kort voor de be-
valling; met SSRI's werd optreden
van arteriéle pulmonale hypertensie
bij de neonatus gesuggereerd.

Interacties

— Interacties voor de eerste en
tweede groep
* Sommige van deze producten zijn
substraat voor CYP-iso-enzymen
(vooral CYP2D6), met kans op inter-
actie met inhibitoren en inductoren
(zie tabel in Inleiding).
* Met antihypertensiva met centrale
werking: de meeste antidepressiva
van de eerste en de tweede groep
verminderen hun effect.
* Met sympathicomimetica, bijvoor-
beeld gebruikt als decongestiva: de
meeste antidepressiva van de eerste
en de tweede groep versterken het
effect ervan.
e Met MAO-inhibitoren (vooral de
niet-selectieve): associatie kan ern-
stige ongewenste effecten zoals
hypertensieve en hyperpyretische
crises veroorzaken, die fataal kun-
nen zijn.
e Met SSRI’s, triptanen en andere
stoffen met serotoninerge werking:
sommige antidepressiva van de
eerste en de tweede groep (bv.
clomipramine, duloxetine, imiprami-
ne, trazodon, venlafaxine ...) kunnen
een serotoninesyndroom helpen uit-
lokken.
— Interacties voor SSRI’s
* De SSRI's verschillen onderling in
hun effect op de CYP-iso-enzymen
(zie tabel in Inleiding), en de klinische
relevantie van bepaalde interacties
is niet duidelijk.
— Fluoxetine: krachtige inhibitor
van CYP2D6.
— Fluvoxamine: krachtige inhibi-
tor van CYP1A2 en CYP2C19.
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— Paroxetine: krachtige inhibitor

van CYP2D6.

— Citalopram, escitalopram en

sertraline inhiberen de CYP-iso-

enzymen niet noemenswaardig.
e Met MAO-inhibitoren of andere
stoffen met serotoninerge werking
zoals sommige antidepressiva van
de eerste en de tweede groep (bv.
clomipramine, duloxetine, imiprami-
ne, trazodon, venlafaxine ...), bus-
piron, dextromethorfan, de ergota-
minederivaten, linezolide, lithium,
bepaalde narcotische analgetica
(bv. pethidine, tramadol), bepaalde
antipsychotica, sibutramine, de trip-
tanen, Sint-Janskruid: optreden van
serotoninesyndroom. Indien derge-
lijke associaties noodzakelijk zijn,
moet de behandeling progressief
worden ingesteld en regelmatig wor-
den gecontroleerd.
* Met alle antitrombotische midde-
len: verhoogd risico van bloeding.
e Met antipsychotica: verergering
van de extrapiramidale ongewenste
effecten.
e Met NSAID’s en acetylsalicylzuur:
verhoogd risico van gastro-intesti-
nale bloedingen.
* Met diuretica: verhoogd risico van
hyponatriémie.

Bijzondere voorzorgen

— In verband met het gebruik bij
kinderen: zie rubriek “Plaatsbepaling”.
— Bij overschakelen van een SSRI
naar een ander antidepressivum,
vooral een MAO-remmer, kan de
lange halfwaardetijd van sommige
SSRI’s problemen stellen; dit is vooral
belangrijk voor fluoxetine wiens ac-
tieve metaboliet (norfluoxetine) een
halfwaardetijd heeft van meer dan 7
dagen. Het is daarom best een ge-
neesmiddelenvrij interval van 1 a 2
weken (voor fluoxetine 5 weken) te
voorzien.

— Bij gebruik van mianserine en
mirtazapine dient bij optreden van
koorts, keelpijn enz. gedacht te wor-
den aan de mogelijkheid van agranu-
locytose.

Posologie

— De posologie moet individueel be-
paald worden, o.a. gezien de snelheid
van biotransformatie duidelijk ver-
schilt van persoon tot persoon: er
wordt aanbevolen te starten met een
lage dosis en deze, zo nodig, ge-
leidelijk op te drijven. De doses die
hieronder worden gegeven, worden
gewoonlijk niet overschreden.

— Over de optimale manier van toe-
diening van de dagdosis, één enkele
gift ‘s avonds of gespreid over de dag,
bestaat praktisch geen evidentie. Toe-
diening ‘s avonds wordt dikwijls ver-
kozen om een hinderlijk sedatief effect
overdag te vermijden. Hieronder wor-
den bij de producten de posologie-
instructies van de bijsluiters gevolgd.
— Stoppen van de behandeling ge-
beurt best geleidelijk, gezien voor een
aantal middelen ontwenningsver-
schijnselen werden beschreven.

— Na het verdwijnen van de depres-
sieve symptomen wordt aanbevolen
om de behandeling na een eerste
episode minstens 6 maanden voort
te zetten. Bij ernstige recidiverende
depressie wordt soms een jarenlange
onderhoudsbehandeling voorgesteld.
— Met parenterale toediening treedt
het therapeutisch effect niet sneller

op.

6.3.1.1. Eerste groep

Imipramine en derivaten

ANAFRANIL (Novartis Pharma)
clomipramine

compr.
150 x 10 mg R/bo 9,06 €

30 x 25 mg R/bo 3,95 €
150 x 25 mg R/'bo 18,30 €
compr. Retard (vertraagde vrijst., deelb.)

42 x 75 mg R/'bo 16,90 €
amp. i.m. - i.v.

10 x 25 mg/2 ml R/bo 8,79 €

Posol. per os: tot 150 mg p.d. in 2 a 3 giften
(Retard in 1 gift ‘s avonds)

TOFRANIL (Pharma Logistics)

imipramine
compr.

60 x 10 mg R/bo 2,23 €
200 x 25 mg R/bo 9,83 €

Posol. tot 200 mg p.d. in 3 giften
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Amitriptyline en derivaten

NORTRILEN (Lundbeck)
nortriptyline
compr.
50 x 25 mg R/b o

Posol. tot 150 mg p.d. in 2 a 3 giften

3,24 €

REDOMEX (Lundbeck)

amitriptyline
caps. Diffucaps (vertraagde vrijst.)
40 x 25 mg R/b o 4,89 €
40 x 50 mg R/b o 7,96 €
20 x 75 mg R/'bo 5,82 €
compr.
100 x 10 mg R/bo 3,36 €
30 x 25 mg R/'bo 2,29 €
100 x 25 mg R/bo 6,34 €
flacon i.m. - i.v.
10 ml 10 mg/ml R/'bo 1,83 €

Posol. per os: tot 150 mg p.d. in 3 giften (in
1 gift voor vertraagde vrijstelling)

Dosulepine

Posol. tot 150 mg p.d. in 1 a 3 giften

PROTHIADEN (Pharma Logistics)

dosulepine
caps.

30 x 25 mg
100 x 25 mg
compr.

28 x 75 mg

R/b o
R/'b o

2,98 €
8,02 €

R/bo 6,82 €

Doxepine

Posol. tot 150 mg p.d. in 1 of meer-
dere giften

SINEQUAN  (Pfizer)

doxepine
caps.
100 x 25 mg R/'bo 11,77 €
100 x 50 mg R/bo 20,62 €
6.3.1.2. Tweede groep
Bupropion
Posol. tot 300 mg p.d. in 1 gift
WELLBUTRIN (GSK)
bupropion
compr. XR (vertraagde vrijst.)
30 x 150 mg R/'bo 3545€
90 x 150 mg R/'bo 7235€
30 x 300 mg R/'bo 56,57 €
90 x 300 mg R/'bo 122,48 €
Duloxetine
Posol. tot 60 mg p.d. in 1 gift
CYMBALTA (Eli Lilly)
duloxetine
caps. (maagsapresist.)
7 x 30 mg R/ 8,84 €
28 x 60 mg R/'bo 44,64 €

Maprotiline

Posol. per os: tot 150 mg p.d. in 1 of
meerdere giften

LUDIOMIL (Pharma Logistics)

maprotiline
compr.
100 x 25 mg R/bo 11,15 €
30 x 50 mg R/b o 732 €
amp. i.v.
10 x 25 mg/5 ml R/bo 5,80 €

Mianserine

Posol. tot 60 mg p.d. in 1 of meerdere
giften

LERIVON (Organon)

mianserine
compr.
30 x 10 mg R/b o 4,06 €
90 x 10 mg R/b o 9,71 €
compr. (deelb.)
50 x 30 mg R/'bo 14,83 €
30 x 60 mg R/'bo 17,50 €
Mirtazapine
Posol. tot 45 mg p.d. in 1 gift
MIRTAZAPINE EG (Eurogenerics)
mirtazapine
compr. (deelb.)
30 x 15 mg R/'be 18,34 €
60 x 15 mg R/'be 2504 €
100 x 15 mg R/be 3567 €
30 x 30 mg R/be 2504 €
60 x 30 mg R/'be 3474 €
100 x 30 mg R/be 51,50 €
compr.
50 x 45 mg R/'be 3220€
100 x 45 mg R/be 46,00 €
MIRTAZAPINE MYLAN (Mylan)
mirtazapine
compr.
30 x 15 mg R/ be 17,12 €
50 x 15 mg R/'be 2597 €
30 x 30 mg R/ be 26,36 €
50 x 30 mg R/ be 37,13 €
30 x 45 mg R/ be 29,60 €
50 x 45 mg R/ be 43,16 €
MIRTAZAPINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)
mirtazapine
compr. (deelb.)
30 x 30 mg R/be 2500 €
60 x 30 mg R/ be 33,88 €
MIRTAZAPINE SANDOZ (Sandoz)
mirtazapine
compr. (deelb.)
30 x 15 mg R/be 1512 €
50 x 15 mg R/'be 20,85€
100 x 15 mg R/'be 3568 €
30 x 30 mg R/ be 24,53 €
50 x 30 mg R/ be 28,23 €
100 x 30 mg R/ be 51,30 €
30 x 45 mg R/ be 28,20 €
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MIRTAZAPINE TEVA (Teva)

mirtazapine
compr. (smelttabl.)
30 x 15 mg R/ be 16,93 €
60 x 15 mg R/ be 25,04 €
30 x 30 mg R/ be 25,03 €
60 x 30 mg R/b& 3457 €
30 x 45 mg R/be& 28,00 €
60 x 45 mg R/be& 3954 €
REMERGON (Organon)
mirtazapine
compr. SolTab (smelttabl.)
30 x 15 mg R/'be 1912€
30 x 30 mg R/be& 2853 €
30 x 45 mg R/be 3220 €
oploss. (oraal)
66 ml 15 mg/ml R/be& 2853 €
Reboxetine
Posol. tot 10 mg p.d. in 2 giften
EDRONAX (Pfizer)
reboxetine
compr.
60 x 4 mg R/'bo 3713 €
Trazodon
Posol. tot 400 mg p.d. in 2 a 3 giften
DOC TRAZODONE (Docpharma)
trazodon
compr. (deelb.)
30 x 100 mg R/b& 6,86 €
90 x 100 mg R/be 16,50 €
NESTROLAN (3DDD)
trazodon
compr. (deelb.)
30 x 100 mg R/b& 6,86 €
90 x 100 mg R/be 16,50 €
TRAZODONE TEVA (Teva)
trazodon
compr. (deelb.)
30 x 100 mg R/ be 6,86 €
90 x 100 mg R/'be 16,50 €
TRAZOLAN (Continental Pharma)
trazodon
compr. (deelb.)
30 x 100 mg R/'b2 9,80 €
90 x 100 mg R/bQ 2356 €
Venlafaxine

Posol. tot 150 mg p.d. in 1 gift

EFEXOR (Wyeth)

venlafaxine
caps. Exel (vertraagde vrijst.)
7 x 37,5 mg R/ 6,83 €
14 x 75 mg R/ 25,92 €
28 x 75 mg R/'bo 36,39 €
14 x 150 mg R/ 38,31 €
28 x 150 mg R/bo 58,00 €

VENLAFAXINE APOTEX (Apotex)
venlafaxine
caps. (vertraagde vrijst.)
28 x 75 mg R/ be
28 x 150 mg R/ be

VENLAFAXINE EG (Eurogenerics)
venlafaxine
caps. (vertraagde vrijst.)
28 x 75 mg R/ be
28 x 150 mg R/be&

VENLAFAXINE MYLAN  (Mylan)

venlafaxine
caps. Retard (vertraagde vrijst.)
R/

7 x 37,5 mg

28 x 75 mg R/ be
56 x 75 mg R/ be
28 x 150 mg R/ be
56 x 150 mg R/ be

VENLAFAXINE SANDOZ (Sandoz)

venlafaxine
caps. (vertraagde vrijst.)

7 x 37,5 mg R/
28 x 75 mg R/be&
56 x 75 mg R/ b &
98 x 75 mg R/ b &
28 x 150 mg R/ b &
56 x 150 mg R/ b&
98 x 150 mg R/be
VENNAXA (Ratiopharm)
venlafaxine
compr. (vertraagde vrijst.)
30 x 75 mg R/b o
60 x 75 mg R/b o
100 x 75 mg R/b o
30 x 150 mg R/b o
60 x 150 mg R/b o
100 x 150 mg R/b o
30 x 225 mg R/bo

6.3.1.3. Derde groep (SSRI's)

Citalopram

25,47 €
40,06 €

15,70 €
24,00 €

I
[
o
NNIROON
ah b o

Posol. per os: tot 40 mg p.d. in 1 gift I

CIPRAMIL  (Lundbeck)

citalopram
compr. (deelb.)

28 x 20 mg R/b©
amp. inf.

10 x 40 mg/1 ml R/

CITALOPRAM EG (Eurogenerics)

citalopram

compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/'be
56 x 20 mg R/ be
98 x 20 mg R/ be

CITALOPRAM MYLAN (Mylan)

citalopram

compr. (deelb.)
30 x 20 mg R/ be
60 x 20 mg R/ be

27,99 €
71,69 €

22,25 €
31,65 €
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CITALOPRAM-RATIOPHARM (Ratiopharm)

citalopram
compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/'be 20,00 €
56 x 20 mg R/ be 25,89 €
100 x 20 mg R/'be 39,28 €
CITALOPRAM SANDOZ (Sandoz)
citalopram
compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/'be 19,95 €
56 x 20 mg R/be& 2586 €
100 x 20 mg R/be& 39,52 €
28 x 30 mg R/'be 2752€
56 x 30 mg R/be 37,92 €
100 x 30 mg R/be 60,72 €
28 x 40 mg R/'be 31,26 €
56 x 40 mg R/be 4517 €
100 x 40 mg R/'be 7297 €
28 x 60 mg R/ be 37,92 €
CITALOPRAM TEVA (Teva)
citalopram
compr. (deelb.)
56 x 20 mg R/'be 2472€
DOC CITALOPRAM (Docpharma)
citalopram
compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/ be 14,95 €
56 x 20 mg R/'be 19,95¢€
Escitalopram
Posol. tot 20 mg p.d. in 1 gift
SIPRALEXA (Lundbeck)
escitalopram
compr. (deelb.)
28 x 10 mg R/'bo 30,31 €
56 x 10 mg R/'bo 42,88 €
(actieve enantiomeer van citalopram)
Fluoxetine
Posol. tot 60 mg p.d. in 1 gift
DOCFLUOXETINE (Docpharma)
fluoxetine
caps.
28 x 20 mg R/be 16,58 €
60 x 20 mg R'be 21,15€
FLUOX (Socobom)
fluoxetine
caps.
28 x 20 mg R/'be 24,00 €
FLUOXEMED (Ranbaxy)
fluoxetine
caps.
28 x 20 mg R/be 14,85 €
56 x 20 mg R/'be 19,50 €
FLUOXETINE APOTEX (Apotex)
fluoxetine
caps.
28 x 20 mg R/ be 14,25 €
84 x 20 mg R/'be 21,86€

FLUOXETINE EG (Eurogenerics)

fluoxetine
caps.
28 x 20 mg
56 x 20 mg

R/ be
R/ be

FLUOXETINE MYLAN (Mylan)

fluoxetine
caps.

28 x 20 mg R/ be

FLUOXETINE SANDOZ (Sandoz)

fluoxetine
caps.
28 x 20 mg
56 x 20 mg

R/b&
R/be

FLUOXETINE TEVA (Teva)
fluoxetine
caps.
30 x 20 mg

FLUOXONE (SMB)

fluoxetine
compr. Divule
30 x 20 mg
100 x 20 mg

R/b&
R/be

FONTEX (Eli Lilly)

fluoxetine
caps.

28 x 20 mg R/'bo
compr. Disp. (oplosb., deelb.)

28 x 20 mg R/b

PROSIMED (3DDD)

fluoxetine
caps.
28 x 20 mg
56 x 20 mg

R/ b &
R/be

PROZAC (Aktuapharma)
fluoxetine
caps.
28 x 20 mg
(parallelinvoer)

PROZAC (Eli Lilly)
fluoxetine
caps.
28 x 20 mg R/b©
compr. Disp. (oplosb deelb.)
28 x 20 mg R/'b©

Fluvoxamine

22,76 €
28,77 €

22,16 €

22,16 €
28,72 €

15,54 €

21,85 €
40,00 €

26,73 €
26,73 €

17,16 €
2413 €

26,40 €

26,73 €
26,73 €

dere giften

Posol. tot 300 mg p.d. in 1 of meer-

FLOXYFRAL (Solvay)

fluvoxamine
compr. (deelb.)

30 x 100 mg R/'b 2

FLUVOXAMINE EG (Eurogenerics)

fluvoxamine
compr. (deelb.)

30 x 100 mg R/ be

23,20 €

18,46 €
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FLUVOXAMINE SANDOZ (Sandoz)

fluvoxamine
compr. (deelb.)
30 x 100 mg R/'be 1846 €
FLUVOXAMINE TEVA (Teva)
fluvoxamine
compr. (deelb.)
30 x 100 mg R/be 1830 €
Paroxetine
Posol. tot 50 mg p.d. in 1 gift
AROPAX (GSK)
paroxetine
compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/be& 2560 €
56 x 20 mg R/be 3485€
28 x 30 mg R/be 2868 €
sir.
150 ml 10 mg/5 ml R/ be 13,77 €
DOC PAROXETINE (Docpharma)
paroxetine
compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/'be 24,09 €
56 x 20 mg R/b& 2504 €
28 x 30 mg R/be 2317 €
56 x 30 mg R/be& 3687 €
PAROXETINE APOTEX (Apotex)
paroxetine
compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/'be 20,40 €
60 x 20 mg R/'be 29,50 €
100 x 20 mg R/'be 54,00 €
PAROXETINE EG (Eurogenerics)
paroxetine
compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/be& 23,90 €
56 x 20 mg R/be& 2698 €
28 x 30 mg R/be& 2687 €
56 x 30 mg R/be 36,87 €
PAROXETINE MYLAN  (Mylan)
paroxetine
compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/ be 22,34 €
56 x 20 mg R'be 2735€
100 x 20 mg R/be& 50,79 €
28 x 30 mg R/be 2317 €
56 x 30 mg R/be& 30,95 €
100 x 30 mg R/be& 59,00 €

PAROXETINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)

paroxetine

compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/'be 2240€
56 x 20 mg R/ be 28,00 €
28 x 30 mg R/ be 25,30 €

PAROXETINE SANDOZ (Sandoz)

paroxetine

compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/ be 20,50 €
60 x 20 mg R/ be 29,42 €

100 x 20 mg R/ be 53,92 €
28 x 30 mg R/'b&e 26,87 €
60 x 30 mg R/'be 39,27 €

100 x 30 mg R/'b& 58,96 €
28 x 40 mg R/b& 36,06 €
60 x 40 mg R/'be 5414 €

100 x 40 mg R/be& 8396 €

PAROXETINE TEVA (Teva)

paroxetine
compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/be 19,00 €
56 x 20 mg R/be 2504 €
SEROXAT (GSK)
paroxetine
compr. (deelb.)
28 x 20 mg R/be 2560 €
56 x 20 mg R/'be 3485€
28 x 30 mg R/'be 28,68 €
sir.
150 ml 10 mg/5 ml R/ be 13,77 €
Sertraline
Posol. tot 200 mg p.d. in 1 gift
DOC SERTRALINE (Docpharma)
sertraline
compr. (deelb.)
30 x 50 mg R/ be 20,51 €
60 x 50 mg R/'be 30,22 €
30 x 100 mg R/'be 24,03 €
60 x 100 mg R/'be 39,01 €
SERLAIN (Pfizer)
sertraline
compr. (deelb.)
30 x 50 mg R/'be 2051 €
60 x 50 mg R/'be 31,75€
compr.
30 x 100 mg R/b& 24,03 €
oploss. (oraal)
60 ml 20 mg/ml R/be 1890 €
SERTRALINE EG (Eurogenerics)
sertraline
compr. (deelb.)
30 x 50 mg R/'be 19,70 €
60 x 50 mg R/b& 2458 €
100 x 50 mg R/be& 39,63 €
30 x 100 mg R/be& 23,06 €
60 x 100 mg R/be 3810 €
100 x 100 mg R/'be 4477 €
SERTRALINE MYLAN (Mylan)
sertraline
compr. (deelb.)
30 x 50 mg R/'be 18,80 €
60 x 50 mg R/ be 30,26 €
30 x 100 mg R/'be 2237 €
60 x 100 mg R/'be 39,01 €

SERTRALINE-RATIOPHARM (Ratiopharm)

sertraline

compr. (deelb.)
30 x 50 mg R/ be 18,70 €
60 x 50 mg R/ be 24,98 €
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SERTRALINE SANDOZ (Sandoz)
sertraline

compr. (deelb.)
30 x 50 mg R/ be 19,80 €
60 x 50 mg R/ be 27,20 €
100 x 50 mg R/ be 46,74 €
30 x 100 mg R/'be 23,37 €
60 x 100 mg R/'be 39,01 €
100 x 100 mg R/'be 59,20 €

6.3.2. SINT-JANSKRUID

Plaatsbepaling

— Zie Folia november 2001.

— Sint-Janskruid (Hypericum perfo-
ratum) wordt gebruikt bij milde tot
matig ernstige depressie. Er is ondui-
delijkheid over de doeltreffendheid bij
ernstige depressie. Er blijven nog
vragen bestaan over de doeltreffend-
heid en veiligheid op lange termijn, en
over de beste dosering.

— Als werkingsmechanisme wordt
inhibitie van de heropname van sero-
tonine gesuggereerd.

Ongewenste effecten

— QGastro-intestinale ongewenste ef-
fecten.

— Hoofdpijn.

— Anorgasmie.

— Fotosensibilisatie.

Interacties

— Daling van de plasmaspiegels van
geneesmiddelen zoals carbamazepi-
ne, ciclosporine, irinotecan, de oes-
trogenen en de protease-inhibitoren,
vooral door inductie van het CYP3A4
(zie tabel in Inleiding). Bij gelijktijdig
gebruik van anticonceptieve oestro-
progestativa en Sint-Janskruid zijn
doorbraakbloedingen en gevallen
van zwangerschap gerapporteerd [zie
Folia oktober 2005].

— Serotoninesyndroom bij gelijktijdig
gebruik van Sint-Janskruid en andere
geneesmiddelen met serotoninerge
werking (zie 6.3.1.).

Bijzondere voorzorgen

— De hier vermelde preparaten zijn
als geneesmiddel geregistreerd. Voor
preparaten die als voedingssupple-
ment worden verkocht, bestaat geen
zekerheid over de kwaliteit, en is de in
de documentatie vermelde dosis vaak

lager dan deze die in de studies werd
gebruikt.

Posol. 900 mg p.d. in 3 giften

HYPERIPLANT (VSM)

Hypericum perforatum-extract (droog)
compr.

90 x 300 mg R/ 24,53 €
MILPERINOL (Pierre Fabre Sante)
Hypericum perforatum-extract (droog)
caps.
60 x 300 mg R/ 14,00 €

MILLEPERTUIS SINT-JANSKRUID ELUSAN
(Pierre Fabre Sante)
Hypericum perforatum-extract (droog)
caps.

60 x 300 mg 14,00 €
PERIKA (VSM)
Hypericum perforatum-extract (droog)
compr.
60 x 300 mg 16,36 €

6.3.3. MONO-AMINE-OXIDASE-IN-
HIBITOREN

Plaatsbepaling

— Fenelzine is een irreversibele, niet-
selectieve inhibitor van de iso-enzy-
men MAO-A en MAO-B; het inhibeert
ook andere enzymen. Bij depressie is
dit middel geen eerste keuze, vooral
omwille van ongewenste effecten en
interacties.

— Moclobemide is een reversibele en
selectieve remmer van MAO-A met
minder ongewenste effecten en inter-
acties.

— De MAO-B-inhibitoren worden ge-
bruikt bij de ziekte van Parkinson (zie
6.5.4.).

Ongewenste effecten

— Fenelzine: o.a. orthostatische hy-
potensie en levertoxiciteit.

— Moclobemide: soms agitatie en
slaapstoornissen.

Interacties

— Ernstige hypertensie-aanval met
fenelzine en, in mindere mate met
moclobemide, bij inname van tyra-
minerijke voeding of sympathico-
mimetica (met inbegrip van de
centrale stimulantia, levodopa, ne-
fopam).
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— Serotoninesyndroom bij gelijktijdig
gebruik van een mono-amine-oxi-
dase-inhibitor (selectief of niet) met
andere stoffen met serotoninerge
werking (bv. tricyclische antidepressi-
va, SSRI's, dextromethorfan, pethidi-
ne) (zie 6.3.1.).

— Tricyclische en verwante antide-
pressiva, en SSRI’s mogen niet inge-
nomen worden binnen de 2 weken na
stopzetten van een mono-amine-oxi-
dase-inhibitor.

Fenelzine

NARDELZINE (Pfizer) ®

fenelzine
compr.

100 x 15 mg R/ 33,48 €

Moclobemide

AURORIX (Meda Pharma)

moclobemide
compr. (deelb.)
100 x 150 mg

R/bQ 4351 €

MOCLOBEMIDE MYLAN  (Mylan)

moclobemide
compr. (deelb.)
100 x 150 mg

R/be& 33,14 €

MOCLOBEMIDE SANDOZ (Sandoz)

moclobemide

compr. (deelb.)
30 x 150 mg

100 x 150 mg

R/b&
R/be

11,32 €
30,72 €

6.3.4. LITHIUMZOUTEN

Plaatsbepaling

— Lithium wordt gebruikt bij de be-
handeling van bipolaire stoornissen,
zowel voor de behandeling van acute
episoden als ter preventie van reci-
dieven. Er is vooral bewijs van doel-
treffendheid van lithium bij acute
manische fasen en ter preventie van
manische episoden; de evidentie van
doeltreffendheid is geringer bij de
depressieve fase en de preventie van
de depressieve episoden.

— De lithiumzouten worden geklas-
seerd bij de antidepressiva, maar
kunnen misschien beter als stem-
mingsregulerende middelen worden
omschreven.

— Lithium werkt traag in (2-3 weken)
zodat voor behandeling van ernstige
acute manie associatie met antipsy-
chotica kan aangewezen zijn.

Ongewenste effecten

— De therapeutisch-toxische marge
van lithium is nauw.

— Nausea, diarree, sedatie, fijne tre-
mor: frequent, vooral 2 a 4 uur na
inname, doch veelal voorbijgaand.

— Polyurie; nefrogene diabetes insi-
pidus werd beschreven.

— Electrocardiografische veranderin-
gen, ritmestoornissen, ataxie, dy-
sarthrie, convulsies en desoriéntatie
kunnen optreden. Het risico van on-
gewenste effecten neemt toe naar-
mate de plasmaconcentraties 1
mmol/I overschrijden.

— Na intoxicatie kunnen de neurolo-
gische verschijnselen persisteren of
kan een grotere gevoeligheid voor
neurologische ongewenste effecten
bestaan.

— Opzetting van de schildklier en/of
hypothyreose: zeldzaam.

— Gewichtstoename.

Zwangerschap

— Gezien lithium mogelijk terato-
geen is, is gebruik tijdens het
eerste trimester van de zwanger-
schap te mijden, tenzij bij dwin-
gende indicatie. Het gebruik van
lithium op het einde van de zwan-
gerschap wordt eveneens afgera-
den omwille van mogelijke toxiciteit
bij de pasgeborene.

Interacties

— Stijgen van de plasmaconcentratie
van lithium met verhoogde kans op
ongewenste effecten bij gedaald li-
chaamsnatrium door diuretica, zout-
arm dieet, braken en diarree, en bij
inname van niet-steroidale anti-in-
flammatoire farmaca, ACE-inhibitoren
en sartanen.

— Verhoogde kans op centrale onge-
wenste effecten, bv. serotoninesyn-
droom, bij gelijktijdig gebruik van
andere antidepressiva (zie 6.3.1.).

Bijzondere voorzorgen

— V&or het starten van een lithium-
therapie is evaluatie van nier-, hart- en
schildklierfunctie noodzakelijk, en dit
dient jaarlijks herhaald te worden.
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Posologie

— De dosis moet individueel aange-
past worden gezien de belangrijke
interindividuele verschillen in kinetiek
van en gevoeligheid aan lithium.

— De dosisaanpassing gebeurt op
geleide van de plasmaconcentraties
die ongeveer 12 uur na de laatste
inname worden gemeten. Een con-
centratie tussen 0,5 en 1 mmol/l is
veilig en werkzaam; bij ouderen wor-
den lagere spiegels nagestreefd.

— Nierinsufficiéntie vereist dosisre-
ductie.

Posol. 400 mga1,2gp.d.in2a
3 giften (in 1 & 2 giften voor vertraagde
vrijst.)

CAMCOLIT (Norgine)
lithium
compr. (deelb.)
100 x 400 mg R/

MANIPREX (Kela)

lithium
compr. (deelb.)
50 x 500 mg R/bo
compr.
100 x 250 mg R/bo

PRIADEL (Sanofi-Aventis)
lithium
compr. (vertraagde vrijst., deelb.)
100 x 400 mg R/

6,84 €

5,78 €
5,78 €

10,93 €
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6.4. Centrale stimulantia

Plaatsbepaling

— Methylfenidaat wordt gebruikt bij sommige kinderen met aandachtstekort-
stoornis met hyperactiviteit (“Attention-deficit hyperactivity disorder” of ADHD),
wanneer de niet-medicamenteuze aanpak alleen onvoldoende blijkt [zie Folia juli
2002 en Transparantiefiche “Aanpak van ADHD”, met updates]. Het opstarten
van methylfenidaat mag pas gebeuren na een adequate diagnostiek door een
daarin gespecialiseerd team. Bij kinderen jonger dan 5 jaar dient men zeker
terughoudend te zijn met het gebruik van centrale stimulantia. Het gebruik bij
volwassenen staat ter discussie.

— Atomoxetine, een noradrenaline-heropnameremmer, wordt eveneens ge-
bruikt bij ADHD: atomoxetine verbetert op korte termijn de symptomatologie.
Langetermijngegevens over doeltreffendheid en veiligheid, en vergelijkend
onderzoek met methylfenidaat zijn schaars.

— Sommige amfetaminederivaten, vroeger gebruikt bij obesitas, zijn in de loop
van de laatste jaren van de markt teruggetrokken (zie 74.1.).

— Modafinil, methylfenidaat en fenetylline worden gebruikt bij narcolepsie.

— Sibutramine, een stof chemisch verwant aan de amfetamines, wordt gebruikt
bij obesitas, en wordt besproken in 74.1.3.

— Bupropion, een stof chemisch verwant met de amfetamines, wordt gebruikt
bij rookstop (zie 714.3.2.) en als antidepressivum (zie 6.3.1.2.).

Contra-indicaties

— Centrale stimulantia zijn gecontra-indiceerd bij een voorgeschiedenis van
hypertensie, hyperthyreose en depressie.

Ongewenste effecten

— Slapeloosheid, emotionele instabiliteit en anorexie: meest frequente onge-
wenste effecten en meestal dosisafhankelijk.

— Hoofdpijn.

— Convulsies, compulsief gedrag en psychotische reacties: minder frequent,
maar ernstig en vooral bij overdosering.

— Methylfenidaat vertraagt mogelijk de groei, maar zou de uiteindelijke lengte
niet beinvioeden.

— Het is niet duidelijk of bij chronisch gebruik afhankelijkheid met ontwen-
ningsverschijnselen bij stoppen kan optreden.

— De mogelijkheid van toegenomen cardiovasculair risico bij langdurig gebruik
bij ADHD van methylfenidaat en atomoxetine werd gerapporteerd [zie Folia juli
2006 en juni 2008].

— Atomoxetine: ook ernstige leverstoornissen, suicidaal gedrag [zie Folia
november 2007).

— Modafinil: ook Stevens-Johnson-syndroom.

Interacties

— Hypertensieve opstoten bij gebruik samen met mono-amine-oxidase-
inhibitoren.

Bijzondere voorzorgen
— De medicatie bij ADHD wordt best niet ‘s avonds gegeven.
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Atomoxetine

STRATTERA (Eli Lilly) W
atomoxetine

caps.
7 x 10 mg R/ 30,97 €
28 x 10 mg R/ 93,30 €
7 x 18 mg R/ 30,97 €
28 x 18 mg R/ 93,30 €
7 x 25 mg R/ 30,97 €
28 x 25 mg R/ 93,30 €
7 x 40 mg R/ 30,97 €
28 x 40 mg R/ 93,30 €
28 x 60 mg R/ 93,30 €

Posol. kinderen vanaf 6 jaar en adolescenten

—minder dan 70 kg: 0,5 mg/kg/d., na 1 week
eventueel op te drijven tot 1,2 mg/kg/d. in 1 a
2 giften

—meer dan 70 kg: 40 mg p.d., na 1 week
eventueel op te drijven tot 80 mg p.d.in 1 a
2 giften

Fenetylline

CAPTAGON (Meda Pharma) ®
fenetylline
compr. (deelb.)
20 x 50 mg R/ 4,40 €
(speciaal gereglementeerd geneesmiddel)

Methylfenidaat

CONCERTA (Janssen-Cilag) ®

methylfenidaat
compr. (vertraagde vrijst.)

30 x 18 mg R/ 56,33 €
30 x 36 mg R/ 69,03 €
30 x 54 mg R/ 82,38 €

Posol. kinderen vanaf 6 jaar en adolescenten
18 mg p.d., eventueel op te drijven met
intervallen van één week tot 54 mg p.d. in
1 gift ‘s morgens

(de comprimés niet breken of pletten)

(speciaal gereglementeerd geneesmiddel)

RILATINE (Novartis Pharma) ©®
methylfenidaat

caps. Modified Release (vertraagde vrijst.)
30 x 20 mg R/blo 31,41€
30 x 30 mg R/Blo 3723¢€
30 x 40 mg R/ 62,82 €
compr. (deelb.)
20 x 10 mg R/Blo  652¢€
Posol.

- caps. Modified Release
20 &4 40 mg p.d. in 1 gift

- compr.

* kinderen vanaf 6 jaar
5 a 10 mg p.d., eventueel op te drijven met
intervallen van één week tot max. 60 mg p.d.
(bij kinderen < 25 kg meestal max. 35 mg
p.d.) in meerdere giften

* volwassenen
25 a 30 mg p.d., eventueel op te drijven tot
60 mg p.d. in meerdere giften

(speciaal gereglementeerd geneesmiddel)

Modafinil

PROVIGIL (Organon) ®

modafinil
compr.

90 x 100 mg R/ Bl o 157,64 €
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6.5. Antiparkinsonmiddelen

Volgende geneesmiddelen worden besproken:

— levodopa + dopadecarboxylase-inhibitor

— dopamine-agonisten

— COMT (catechol-O-methyltransferase)-inhibitoren
— mono-amine-oxidase B-inhibitoren

— anticholinergica

— amantadine

— combinatiepreparaten.

Plaatsbepaling

— Zie Folia mei 2003.

— Van geen enkel antiparkinsonmiddel is bewezen dat het de evolutie van de
ziekte remt.

— Men start de behandeling meestal met levodopa, met een dopamine-agonist,
of met een associatie van beide.

— Levodopa werkt vlugger, en is meer doeltreffend dan de dopamine-
agonisten, maar er is een risico van motorische fluctuaties en dyskinesieén.

— De associatie levodopa + dopadecarboxylase-inhibitor is ook beschikbaar
als gel voor continue duodenale toediening via een pomp en wordt gebruikt bij
patiénten met ernstige motorische fluctuaties en dyskinesieén.

— De dopamine-agonisten, de COMT-inhibitoren, en de mono-amine-oxidase
B-inhibitoren laten toe de dosis levodopa te verminderen en zo de motorische

verwikkelingen t.g.v. levodopa te reduceren.
— Anticholinergica zijn vooral actief tegen het beven.

— De plaats van amantadine is beperkt.

Interacties

— Verminderd effect van antiparkinsonmiddelen door antipsychotica en gas-

troprokinetica.

6.5.1. LEVODOPA + DOPADECAR-
BOXYLASE-INHIBITOR

Plaatsbepaling

— Levodopa is een precursor van
dopamine. Eerst verbetert de brady-
kinesie, nadien de rigiditeit. Voor een
effect op de tremoren is dikwijls
weken behandeling nodig.

— Levodopa wordt altijld geassoci-
eerd met een inhibitor van het perifere
dopadecarboxylase, om de perifere
ongewenste effecten van dopamine
(gastro-intestinale last, meer zeld-
zaam hartritmestoornissen) te vermin-
deren.

Contra-indicaties

— Actief ulcus pepticum.
— Recent coronair accident, ernstige
ritmestoornissen.

— Psychotische stoornissen.
— Gesloten-hoekglaucoom.

Ongewenste effecten

— Vroegtijdige ongewenste effecten
van de associatie (nausea, obstipatie,
hypotensie, verwardheid, vooral bij
ouderen): dosisafhankelijk en dikwijls
voorbijgaand.

— Laattijdige ongewenste effecten:
centrale ongewenste effecten, meest-
al abnormale onwillekeurige bewegin-
gen (dyskinesie), en meer zelden
hallucinaties, slapeloosheid, nacht-
merries, psychotisch gedrag.

— Slaperigheid en plotse slaapaan-
vallen [zie Folia februari 2003].

— Tijdens het verloop van de ziekte
ziet men bij vele patiénten die be-
handeld worden met levodopa +
dopadecarboxylase-inhibitor, een ver-
lies van de therapeutische doeltref-
fendheid, of verdwijnen en vlug her-
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optreden van de doeltreffendheid, het
zogenaamde “on-off fenomeen”. Bij
gebruik van preparaten met ver-
traagde vrijstelling, of door frequen-
tere toediening van lagere doses,
kunnen deze fluctuaties worden ge-
milderd.

Zwangerschap en borstvoeding

— Het gebruik van levodopa gedu-
rende de zwangerschap wordt afge-
raden.

— Levodopa inhibeert de vrijstelling
van prolactine, en kan op die manier
de lactatie inhiberen.

Interacties

— Verhoogd effect van levodopa, met
soms nood voor dosisreductie, door
de COMT-inhibitoren (zie 6.5.3.) en de
mono-amine-oxidase B-inhibitoren
(zie 6.5.4.).

— Ernstige hypertensie-aanvallen bij
gebruik van niet-selectieve MAO-in-
hibitoren.

— Verminderde resorptie bij inname
van ijzer.

Bijzondere voorzorgen

— Voorzichtigheid is geboden bij an-
tecedenten van ulcus pepticum, he-
matemesis, hartfalen, mineure
ritmestoornissen en coronair lijden
en bij patiénten met chronisch open-
hoekglaucoom.

Posol. per os: 100 mg levodopa per
dag, geleidelijk opdrijven tot 750 mg
p.d. in 3 giften

DUODOPA (Solvay)

carbidopa 5 mg

levodopa 20 mg/ml

gel (intestinaal) 100 ml H.G.
(toediening via sonde)

(weesgeneesmiddel)

Andere benaming(en): Sinemet

PROLOPA 125 (Roche)

benserazide 25 mg
levodopa 100 mg

caps. 100 R/bo 19,96 €
caps. HBS (vertraagde vrijst.) 100

R/'bo 19,96 €
compr. Disp. (oplosb., deelb.) 100

R/'bo 19,96 €

PROLOPA 250 (Roche)
benserazide 50 mg
levodopa 200 mg
caps. 100 R/bo 30,67 €
compr. (deelb.) 30 R/'bo 11,98 €
100 R/'bo 30,67 €

SINEMET (MSD)

carbidopa 25 mg
levodopa 250 mg

compr. (deelb.) 100 R/'bo 11,60 €
carbidopa 50 mg
levodopa 200 mg
compr. Control (vertraagde vrijst.) 100
R/'bo 1536 €

Andere benaming(en): Duodopa

6.5.2. DOPAMINE-AGONISTEN

Plaatsbepaling

— De ergotderivaten bromocriptine
en pergolide, en de niet-ergotderiva-
ten pramipexol en ropinirol worden
meestal gebruikt in associatie met
levodopa, dat dan in lagere dosis
kan worden gegeven. Deze dopami-
ne-agonisten dienen in progressief
toenemende dosis te worden toege-
voegd. Gezien het risico van hart-
klepletsels is pergolide zeker geen
eerste keuze (zie rubriek “Ongewenste
effecten”).

— Bij patiénten in het beginstadium
van de ziekte van Parkinson kan een
dopamine-agonist in monotherapie
worden toegepast om het gebruik
van levodopa uit te stellen.

— Bromocriptine wordt gebruikt bij
de ziekte van Parkinson en bij hyper-
prolactinemie; de dopamine-agonist
cabergoline heeft enkel de indicatie
hyperprolactinemie (zie 7.3.9.5.).

— Apomorfine, eveneens een dopa-
mine-agonist, wordt soms langs sub-
cutane weg gebruikt gedurende lang-
durige periodes van akinesie (“off"-
periodes). Er is in Belgié geen specia-
liteit op basis van apomorfine be-
schikbaar. Apomorfine is wel beschik-
baar als geprefabriceerd geneesmid-
del (5 of 10 mg/1 ml).

— Dopamine-agonisten, vooral ropi-
nirol en pramipexol, worden soms
gebruikt bij “restless legs syndrome”
[zie Folia december 2004].

Contra-indicaties

— Ernstige psychotische stoornis-
sen.

— Ernstige cardiovasculaire stoornis-
sen.

— Ergotderivaten: inflammatoire fi-
brotische reacties, valvulopathie.
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Ongewenste effecten

— De bekende vroegtijdige onge-
wenste effecten van levodopa, bv.
orthostatische hypotensie, nausea,
obstipatie, slaperigheid.

— Vaatspasmen, hallucinaties of psy-
chotische reacties: zeldzaam met de
gewone doses.

— Inflammatoire fibrotische reacties
zoals pleuritis, pericarditis en retro-
peritoneale fibrose bij langdurig ge-
bruik van ergotderivaten (bromocripti-
ne en pergolide); ook hartklepletsels
zijn beschreven met pergolide [zie
Folia juni 2003, december 2004 en
juni 2007).

— Slaperigheid en plotse slaapaan-
vallen met alle dopamine-agonisten
[zie Folia februari 2003].

— Compulsief gedrag, bv. gokversla-
ving [zie Folia september 2007).

Zwangerschap en borstvoeding

— Dopamine-agonisten worden best
vermeden tijdens de zwangerschap.
— De dopamine-agonisten inhiberen
de vrijstelling van prolactine, en kun-
nen op die manier de lactatie inhibe-
ren.

Bijzondere voorzorgen

— Gezien het risico van hartkleplet-
sels wordt voor starten van een be-
handeling met pergolide echocardio-
grafie aangeraden, nadien jaarlijks.

— Nood voor striktere monitoring bij
bestaan van nier- of leverfalen, bij
ziekte van Raynaud of bij anteceden-
ten van gastroduodenaal ulcus.

Bromocriptine

Posol.

- Ziekte van Parkinson: 1,25 mg p.d. in
1 gift, geleidelijk opdrijven tot 20 mg
p.d. in 2 & 3 giften

- preventie en suppressie van lactatie:
2 x p.d. 2,5 mg ged. 2 weken of 2 x
p.d. 2,5 mg ged. 1 week gevolgd door
2,5 mg p.d. in 1 gift ged. 2 weken

PARLODEL (Novartis Pharma)
bromocriptine

caps.
100 x 5 mg R/Bl o 56,05 €
100 x 10 mg R/Blo 88,69 €

compr. (deelb.)

30 x 2,5 mg R/Blo 1340€

Pergolide

PERMAX (Eli Lilly)
pergolide
compr. (deelb.)

30 x 0,05 mg
100 x 0,25 mg
100 x 1 mg
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Pramipexol

Posol.

- ziekte van Parkinson: 0,27 mg p.d.,

geleidelijk opdrijven tot 3,3 mg p.d. in
3 giften

- “restless legs syndrome”: 0,09 mg,

tot max. 0,54 mg p.d., 2 a 3 uur voor
het slapengaan

MIRAPEXIN (Boehringer Ingelheim)

pramipexol
compr. (deelb.)

30 x 0,18 mg R/Blo 23,80 €
100 x 0,7 mg R/ Bl o 147,53 €

SIFROL (Boehringer Ingelheim)
pramipexol
compr. (deelb.)

30 x 0,18 mg R/Blo 2380€

Ropinirol

Posol.

- ziekte van Parkinson: 0,75 mg p.d.,
naargelang de behoefte geleidelijk
opdrijven tot 9 mg p.d. in 3 giften

- “restless legs syndrome”: 0,25 mg
tot 2 mg p.d. véor het slapengaan

REQUIP (GSK)

ropinirol
compr.

126 x 0,25 mg R/Ble 2033€
84 x 1 mg R/Ble 3379¢€
84 x 2 mg R/Ble 4848 €
84 x 5mg R/Ble 9827¢€

ROPINIROLE MYLAN (Mylan)
ropinirol
compr. (deelb.)
84 x 0,25 mg R/Ble 1355 €
84x 1mg R/Ble 31,12€
84 x 2mg R/Ble 4451€
84 x 5 mg R/ B! 88,36 €
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6.5.3. COMT-INHIBITOREN

Entacapon en tolcapon zijn inhibitoren
van het catechol-O-methyltransfe-
rase; ze verminderen de afbraak van
dopamine en verlengen de werking
ervan.

Plaatsbepaling

— Entacapon kan gebruikt worden in
associatie met levodopa + dopade-
carboxylase-inhibitor bij patiénten bij
wie levodopa te kort werkt (met “on-
off’-fenomeen), om de duur van de
“on”-periodes te verlengen. Voor pa-
tiénten behandeld met een preparaat
met gecontroleerde vrijstelling van
levodopa (+ dopadecarboxylase-inhi-
bitor), en voor patiénten bij wie geen
“on-off”-fenomeen aanwezig is, staat
het belang van entacapon niet vast.

— Er werden ernstige gevallen van
levertoxiciteit gerapporteerd met tol-
capon. Gebruik van tolcapon moet
daarom voorbehouden worden voor
de patiénten bij wie een COMT-inhi-
bitor aangewezen is, maar bij wie
entacapon niet doeltreffend is of niet
verdragen wordt [zie Folia juni 2006].

Ongewenste effecten

— Toename van de dopaminerge
effecten bij associéren aan levodopa
(dyskinesie, nausea, anorexie, slaap-
stoornissen).

— Gastro-intestinale effecten, vooral
diarree.

— Orthostatische hypotensie.

— Verhoging van de leverenzymen
(zelden).

— Voor tolcapon: fulminante hepati-
tis; maligne neuroleptisch syndroom
bij plots verminderen van de dosis of
stoppen van tolcapon.

Interacties

— Vermindering van de dosis van
levodopa of andere geassocieerde
antiparkinsonmiddelen kan nodig zijn.

Bijzondere voorzorgen

— Voor tolcapon dient de leverfunctie
te worden gecontroleerd vdoér starten
van de behandeling en regelmatig
tijldens de behandeling.

COMTAN (Novartis Pharma)

entacapon
compr.

30 x 200 mg R/ 38,65 €
100 x 200 mg R/Blo 97,96 €

Posol. 200 mg met elke dosis levodopa (max.
2gpd)

TASMAR (Meda Pharma) W

tolcapon
compr.

100 x 100 mg R/ Bl o 143,95 €

6.5.4. MONO-AMINE-OXIDASE B-
INHIBITOREN

Selegiline en rasagiline zijn inhibitoren
van het mono-amine-oxidase B dat
voor een belangrijk deel verantwoor-
delijk is voor de afbraak van dopami-
ne.

Plaatsbepaling

— Selegiline en rasagiline worden
gebruikt of in associatie met levodo-
pa, wat toelaat de dosis ervan te
verlagen, of in monotherapie om het
gebruik van levodopa uit te stellen.

Ongewenste effecten

— Hypotensie.

— Pijn in de borststreek.

— Gastro-intestinale stoornissen.

— Hoofdpijn, tremor, centrale effec-
ten (bv. verwardheid, agitatie, halluci-
naties).

— Myopathie.

— Huiderupties, monddroogte, sto-
matitis.

— Mictiestoornissen.

— Toename van de dyskinesieén.

Interacties

— Gering risico van hypertensieve
reacties bij inname van tyramine-rijke
voeding en sympathicomimetica.

— Risico van serotoninesyndroom bij
gelijktijdig gebruik van serotoninerge
stoffen (bv. SSRI’'s, pethidine) (zie
6.3.1.).

— Rasagiline is een substraat voor
CYP1A2, met mogelijk interactie met
CYP1A2-inhibitoren en -inductoren
(zie tabel in Inleiding).
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Contra-indicaties en bijzondere
voorzorgen

— Voorzichtigheid is geboden bij pa-
tiénten met niet-gecontroleerde hy-
pertensie, aritmieén of angor, en bij
psychotische patiénten.

Rasagiline

Posol. 1 mg p.d. in 1 gift

AZILECT (Lundbeck) W
rasagiline
compr.

28 x 1 mg R/ B! © 108,18 €

Selegiline

Posol. 5a 10 mg p.d. in 1 a 2 giften

ELDEPRYL (Aktuapharma) ©®
selegiline
compr.
60 x 5 mg
(parallelinvoer)

R/Blo 50,95 €

ELDEPRYL (Meda Pharma) ©®

selegiline

compr.
60 x 5 mg R/Bl© 5095 €
30 x 10 mg R/Blo 5095 €

6.5.5. ANTICHOLINERGICA

In de lijst hieronder worden alleen de
anticholinergica vermeld die bij de
ziekte van Parkinson of bij medica-
menteus geinduceerde acute dysto-
nieén gebruikt worden. Andere anti-
cholinergica worden beschreven in
2.2. Spasmolytica, 3.1. Middelen in
verband met de blaas, en 14.15.
Atropine.

Plaatsbepaling

— Anticholinergica met centrale
werking worden soms nog gebruikt
bij de ziekte van Parkinson, vooral om
het beven tegen te gaan.

— Bij sommige mineure vormen van
parkinsonisme worden de anticholi-
nergica, vooral bij het begin van de
behandeling, als enige therapie ge-
bruikt; meestal worden ze echter ge-
associeerd aan levodopa.

— Anticholinergica worden ook ge-
bruikt, intramusculair of intraveneus,
voor de behandeling van acute dysto-
nieén door antipsychotica of verwante
middelen zoals metoclopramide. Er
zijn echter momenteel geen anticho-
linergica voor parenterale toediening

beschikbaar in Belgié. Men kan echter
ook intramusculair promethazine, een
Hi-antihistaminicum met belangrijke
anticholinerge werking, gebruiken [zie
6.8. en Folia augustus 2000].

— Anticholinergica worden soms
oraal gebruikt om de extrapiramidale
ongewenste effecten van chronisch
gebruikte antipsychotica tegen te
gaan (zie 6.2., rubriek “Ongewenste
effecten”).

Contra-indicaties

— Gesloten-hoekglaucoom.
— Prostaatlijden.

Ongewenste effecten

— De klassieke anticholinerge onge-
wenste effecten (monddroogte, nau-
sea, obstipatie, mydriase en accom-
modatiestoornissen, urineretentie, ta-
chycardie, ritmestoornissen, verward-
heid en agitatie).

Zwangerschap

— Anticholinerge effecten (tachycar-
die, urineretentie, excitatie) bij de
pasgeborene bij gebruik net voor de
geboorte.

Bijzondere voorzorgen

— Misbruik van anticholinergica om-
wille van hun hallucinogene en eufo-
riserende eigenschappen werd be-
schreven.

— Voorzichtigheid in verband met
optreden van verwardheid bij oude-
ren.

AKINETON (Pharmacobel)

biperideen

compr. (deelb.)
20x 2 mg R/'bo 1,44 €
50 x 2 mg R/'bo 2,85 €

Posol. 2 mg p.d. in 2 giften, geleidelijk opdrijven
tot 12 mg p.d. in 3 giften

ARTANE (PSI)

trihexyfenidyl

compr. (deelb.)
50 x 2 mg R/bo 2,85 €
50 x 5 mg R/b o 5,77 €

Posol. 1 mgin 1 gift, geleidelijk opdrijven tot 6 a
10 mg p.d. in 3 giften

KEMADRIN (GSK)
procyclidine
compr. (deelb.)
100 x 5 mg R/bo 5,49 €
Posol. 7,5 mg p.d., geleidelijk opdrijven tot
30 mg p.d. in 3 giften
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6.5.6. AMANTADINE

Plaatsbepaling

— Amantadine heeft een beperkt en
kortdurend effect op de symptomen
van de ziekte van Parkinson, en wordt
soms nog gebruikt samen met levo-
dopa, bv. bij patiénten met fluctuaties,
dyskinesieén en “on-off’-fenomeen.
— Het wordt wegens zijn antivirale
eigenschappen ook soms gebruikt bij
de profylaxis en behandeling van
influenza (zie 8.4.2.).

Contra-indicaties
— Epilepsie.

— Hartfalen.

— Nierinsufficiéntie.
— Zwangerschap.

Ongewenste effecten

— Hard enkeloedeem en livedo reti-
cularis, vooral na langdurige toedie-
ning.

— Auditieve en visuele stoornissen,
psychomotorische agitatie, slape-
loosheid, hoofdpijn en verwardheid,
vooral met hoge doses.

— Anticholinerge effecten (mond-
droogte, nausea, obstipatie, mydriase
en accommodatiestoornissen, urine-
retentie, tachycardie, ritmestoornis-
sen, verwardheid en agitatie).

Zwangerschap

— Amantadine is gecontra-indi-
ceerd tijdens de zwangerschap
(teratogeen bij het dier).

Bijzondere voorzorgen

— In geval van nierinsufficiéntie de
dosis amantadine verminderen.

AMANTAN (Altana)
amantadine
caps.

60 x 100 mg
Posol.
- ziekte van Parkinson: 100 mg p.d. in 1 gift,
geleidelijk opdrijven tot 400 mg p.d. in 2 giften
- influenza: 200 mg p.d. in 2 giften

R/Blo  659€

6.5.7. COMBINATIEPREPARATEN

Plaatsbepaling

— De associatie op basis van levo-
dopa, carbidopa en entacapon kan
gebruikt worden bij patiénten op
levodopa + dopadecarboxylase-inhi-
bitor die fluctuaties van het therapeu-
tisch effect vertonen.

Contra-indicaties, ongewenste ef-
fecten, interacties en bijzondere
voorzorgen

— De contra-indicaties, ongewenste
effecten, interacties en voorzorgen
zijn deze van de bestanddelen.

Posologie

— De posologie dient te worden
aangepast in functie van de vereiste
dosis levodopa (zie 6.5.1.).

STALEVO (Novartis Pharma)

carbidopa 12,5 mg

entacapon 200 mg

levodopa 50 mg

compr. 30 R/ 40,56 €
100 R/B! 0 103,93 €

carbidopa 25 mg

entacapon 200 mg

levodopa 100 mg

compr. 30 R/ 42,63 €
100 R/Bl o 110,91 €

carbidopa 37,5 mg

entacapon 200 mg

levodopa 150 mg

compr. 30 R/ 44,70 €
100 R/Bl o 117,90 €
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6.6. Anti-epileptica

Volgende geneesmiddelen worden gebruikt bij epilepsie:

— valproinezuur en valproaat

— carbamazepine en oxcarbazepine

— fenytoine

— feneturide

— ethosuximide

— fenobarbital en primidon

— diverse anti-epileptica: felbamaat, gabapentine, lamotrigine, levetiracetam,
pregabaline, tiagabine, topiramaat, vigabatrine

— koolzuuranhydrase-inhibitoren (zie 1.5.3.)

— sommige benzodiazepines (zie 6.7.1.).

Plaatsbepaling

— Zie Folia januari 2002 en april 2002.

— Alle anti-epileptica hebben ongewenste effecten. De beslissing een patiént
langdurig op anti-epileptische therapie te stellen, mag pas genomen worden
nadat de diagnose van epilepsie vaststaat.

— Bepaalde anti-epileptica worden ook gebruikt bij neuropathische en andere
chronische pijn (carbamazepine, gabapentine, pregabaline) [zie Folia april 2006,
bij stemmingsstoornissen (carbamazepine, lamotrigine) en bij de profylactische
behandeling van migraine (valproinezuur, valproaat, topiramaat) [zie ook Trans-
parantiefiche “Geneesmiddelen bij migraine”, met updates].

— In principe is bij starten van een epileptische behandeling monotherapie te
verkiezen, met aanpassen van de posologie, eventueel met behulp van
plasmaspiegelbepaling. Bij sommige patiénten is echter behandeling met twee
of zelfs meer anti-epileptica nodig.

Ongewenste effecten

— Stevens-Johnson-syndroom en Lyell-syndroom zijn met meerdere anti-
epileptica beschreven.

— Hematologische stoornissen, elektrolytenstoornissen, leverfunctiestoornis-
sen en cognitieve stoornissen komen frequent voor.

— Risico van zelfmoordgedachten werd gesuggereerd.

Interacties

— Barbituraten, carbamazepine, fenytoine en, in mindere mate, oxcarbazepine
en topiramaat: door inductie van verschillende iso-enzymen verminderde
doeltreffendheid van de anti-epileptica en van andere geneesmiddelen (bijvoor-
beeld hormonale anticonceptiva en vitamine K-antagonisten, zie tabel in
Inleiding), en tot hypovitaminose D.

— Carbamazepine: stijgen of dalen van de plasmaconcentraties onder invloed
van CYP3A4-inhibitoren en inductoren (zie tabel in Inleiding).

— Geneesmiddelen die de convulsiedrempel verlagen (bv. antipsychotica,
centrale stimulantia, antidepressiva, chinolonen, bupropion, theofylline): inter-
ferentie met het effect van anti-epileptica.

— Interacties met alcohol: versterking van het effect van alcohol bij acute
alcoholinname; chronische alcoholinname kan een versnelde afbraak van
sommige anti-epileptica geven.

Bijzondere voorzorgen

— Plots stoppen of bruusk verminderen van de posologie kan een convulsieve
aanval uitlokken; verminderen van de posologie dient geleidelijk te gebeuren.
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Zwangerschap

— Voor vele anti-epileptica bestaat er een risico van teratogeniteit. Vaak
echter rechtvaardigt dit risico niet het stoppen van de medicatie aangezien
ook het risico voor de foetus van epileptische aanvallen bij de moeder moet
afgewogen worden. Men dient bij de anti-epileptische behandeling, zeker
bij behandeling met fenytoine, fenobarbital, primidon, valproinezuur en
carbamazepine, periconceptioneel foliumzuur (4 mg per dag) te geven (zie
11.2.7.; zie Folia april 2002 en december 2006).

6.6.1. VALPROINEZUUR EN VAL-
PROAAT

Plaatsbepaling

— Deze producten zijn de voorkeurs-
preparaten bij vele vormen van primair
veralgemeende epileptische aanvallen
zoals absences, myoclonische aan-
vallen en veralgemeende tonisch-clo-
nische aanvallen, en bij partiéle epi-
lepsie al dan niet met secundaire
veralgemening.

Contra-indicaties

— Acuut of familiaal leverlijden.
— Porfyrie.

Ongewenste effecten

— Zie 00k 6.6.

— Gastro-intestinale ongewenste ef-
fecten zoals nausea, braken, diarree.
— Haaruitval (voorbijgaand).

— Beven.

— Gewichtstoename.

— Ernstig acuut leverfalen, vooral bij
zeer jonge kinderen met ernstige
epilepsie en polyfarmacie, meestal
gedurende de eerste weken van de
behandeling.

— Stollings- en bloedingsstoornissen
met trombocytopenie.

— Pancreatitis.

— Menstruele onregelmatigheid bij
adolescenten.

— De nadelige effecten op waak-
zaamheid en cognitieve functies zijn
minder uitgesproken dan met feno-
barbital en fenytoine.

Bijzondere voorzorgen

— Zie 0ok 6.6.

— Transaminasen moeten voo6r het
starten van de behandeling worden
gecontroleerd; transaminasen, amyla-

sen, lipasen, en hemostase (bloed-
plaatjes, stolling) worden in het eerste
jaar om de 3 maanden gemeten,
daarna eenmaal per jaar.

Interacties

— Daling van de plasmaconcentra-
ties door meropenem en imipenem
[zie Folia december 2007).

Zwangerschap

— Zie 0ok 6.6.
— Neuraalbuisdefecten, vooral bij
hogere doses.
— Risico van trombocytopenie,
verminderde bloedplaatjesaggre-
gatie en hepatotoxiciteit bij de
pasgeborene.

Posologie

— De therapeutische plasmaconcen-
traties liggen tussen 50 en 100 pg/ml.

Posol. per os:

10 mg valproinezuur of valproaat/kg/
dag, geleidelijk opdrijven tot 30 mg/
kg/dag in 3 a 4 giften (in 1 a 2 giften
voor vertraagde vrijstelling)

CONVULEX (Altana)

valproinezuur
caps. (maagsapresist.)

100 x 150 mg R/ ae 8,89 €
100 x 300 mg R/ae 1312€
100 x 500 mg R/ae 2278 €
valproaat
sir.
300 ml 250 mg/5 ml R/ ae 9,68 €
DEPAKINE (Aktuapharma)
valproinezuur 87 mg
valproaat 200 mg
compr. Chrono 300 (vertraagde vrijst.)
50 R/ae 10,10 €

valproinezuur 145 mg
valproaat 333 mg
compr. Chrono 500 (vertraagde vrijst.)
50 R/ae 17,02 €
(parallelinvoer)



ANTI-EPILEPTICA 233

DEPAKINE (Sanofi-Aventis)
valproinezuur 87 mg
valproaat 200 mg
compr. Chrono 300 (vertraagde vrijst., deelb.)
50 R/ae 10,10 €
valproinezuur 145 mg
valproaat 333 mg
compr. Chrono 500 (vertraagde vrijst., deelb.)

50 R/ae 17,02 €
valproaat
compr. Enteric (maagsapresist.)
100 x 150 mg R/ ae 8,82 €
100 x 300 mg R/ a