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Wanneer spreken we van een interactie?
Wanneer het ene geneesmiddel of stof het effect van het andere 
geneesmiddel of stof wijzigt.

1. Vermindering effect: 

• bloedspiegel 

• tegengesteld effect 

2. Vermeerdering effect: 

• bloedspiegel 

• additief effect 

Interacties kunnen gewenst, verwaarloosbaar of gevaarlijk zijn.



1. Farmakodynamiek: hoe verschillende ‘(genees)middelen’ 
elkaar beïnvloeden in het lichaam.

• A ntagonistisch

• S ynergetisch

• A dditief of versterkend

Dit gaat om onveranderde concentraties maar wel veranderd 
effect van geneesmiddelen.



1. Farmakokinetiek: de manier waarop een geneesmiddel 
zich beweegt door het lichaam, hoe het lichaam een 
medicijn verwekt:

• A bsorptie

• D istributie

• M etabolisme

• E xcretie

Dit gaat om verandering van concentraties van 
geneesmiddelen.



1. Farmacodynamische interacties

Combinatie van meerdere geneesmiddelen of geneesmiddel met 
voeding, alcohol of andere zoals tabaksrookelementen leidt tot 
verandering van het effect van het geneesmiddel zonder dat de 
plasmaconcentratie ervan veranderd is.

• Wanneer beide middelen zelfde effect of neveneffect hebben →
effect kan versterken. 

• Wanneer beide middelen een tegengesteld effect hebben →

effect kan verzwakken. 



1. Farmacodynamische interacties
Hoe komt dit?

• Competitie t.h.v. specifieke receptor: vb. bètablokker en 
bètamimeticum werken mekaar tegen.

• Zelfde eindorgaan: vb. de hersenen: benzodiazepines + alcohol 
versterken elkaars sederend effect.

• Ingrijpen op verschillende niveaus van zelfde stelsel:                           
vb. cv stelsel: bètablokker vertraagt het hart en calciumantagonist 
werkt vasodilaterend: bloeddrukdalend effect kan hierdoor verhogen, 
gewenst of ongewenst.



1. Farmacodynamische interacties
Roken: vnl. effecten op centraal zenuwstelsel, cardiovasculair stelsel 
en bloedvaten, glucosemetabolisme, pijn- en ontsteking.

• Nicotine stimuleert het czs: opwekkend effect → sederend effect van bepaalde gm’en
tegenwerken.

• VC en verhoogde hartslag → verminderd effect van bepaalde cardiovvasculaire
geneesmiddelen zoals bètablokkers.

• Verhoogde aggregatie van bloedplaatjes→ verhoogd risico op thrombusvorming.

• Insulineresistentie: nicotine →  stresshormoon adrenaline → glycemie →
 werking van bloedsuikerverlagende medicatie.

•  ontstekingsreacties →  werking ontstekingsremmers.

•  activiteit van bepaalde pijnstillers.



1. Farmacodynamische interacties

• Er zijn weinig farmacodynamische interacties tussen tabaksrook en/of 
nicotine en andere geneesmiddelen onderzocht.

• Additief of versterkt effect : wanneer men rookt en NRT gebruikt.

• Nicotinepleister + roken: hoger nicotinegehalte

• Orale NRT + roken: meestal geen hoger nicotinegehalte omdat oraal 
middel de sigaret zal vervangen.



2. Farmacokinetische interacties

Bij farmacokinetische interacties wordt de plasmaconcentratie van het 
geneesmiddel in het lichaam gewijzigd door een ander geneesmiddel of 
door voeding, alcohol of andere zoals tabaksrookelementen.

1. Ter hoogte van absorptie

2. Distributie

3. Metabolisatie

4. Eliminatie

5. Transporteiwit/glycoproteïne



2. Farmacokinetische interacties

1. Ter hoogte van de absorptie:

Wijziging van biologische beschikbaarheid of absorptiesnelheid:

• Chemische interactie tussen geneesmiddelen: 
complexvorming/binding                                                                             
vb. binding aan actieve kool van oa statines, levothyroxine, vitamine k-antagonisten.

• Verandering maag pH: ppi, maagbeschermers → verminderde 
opname van ijzer uit orale ijzersupplementen

• Veranderde g.i. motiliteit: vb. laxeermiddelen

• Verandering darmflora door antibiotica



Farmacokinetische interacties

2. Distributie:

Binding van geneesmiddelen aan plasma-eiwitten en weefsel-eiwitten

(zelden klinisch impact)



Farmacokinetische interacties

3. Metabolisatie: CYP-enzymen

• inductoren: versterkte werking → substraat sneller afgebroken →
minder effect 

• inhibitoren: verminderde werking → substraat trager afgebroken →
toegenomen effect

CAVE = prodrugs: omzetting tot actieve metaboliet noodzakelijk voor 
beoogde effect. Vertragen van de metabolisatie → effectiviteit.

Vb: clopidogrel, codeïne, tamoxifen, tramadol



Farmacokinetische interacties
4. Eliminatie:

Verandering van renale filtratie of tubulaire secretie/reabsorptie →
veranderde uitscheiding van geneesmiddelen door de nieren. Ook door 
verandering zuurtegraad urine kan deze klaring wijzigen.

Vb.: NSAID’s verminderen renale klaring van Lithium (welke nauwe therapeutisch-toxische 
marge heeft)



Niet enkel geneesmiddelen kunnen 
interageren met elkaar, maar ook 
voedingssupplementen, voedsel, 
kruiden, alcohol, tabaksrookelementen, 
… kunnen interacties vertonen met 
geneesmiddelen.



Interacties tussen roken (nicotine én tabaksrookelementen) en geneesmiddelen 
treden op als roken leidt tot het veranderen van de geneesmiddelenconcentratie in 
het bloed of tot veranderd effect van het geneesmiddel. 

• Het is niet enkel nicotine, maar vooral andere stoffen in tabak die hiervoor 
verantwoordelijk zijn.

• Tabaksrook kan de werking van geneesmiddelen zowel of farmacokinetisch als 
farmacodynamisch gebied beïnvloeden.

• Het merendeel van de rook-geneesmiddeleninteracties betreft verhoging van het 
metabolisme in de lever door middel van enzyminductie.

• Farmacodynamische interacties zijn hoofdzakelijk het gevolg van het stimulerend 
effect van nicotine op het cvs en het czs.



Cyp-enzymen zijn 
verantwoordelijk voor de 
metabolisatie van 
geneesmiddelen in ons 
lichaam.

Invloed van roken op Cyp1A1 
en CYP1A2 : behoren tot de 
Cytochroom P450 enzymen in 
de lever.

Polycyclische aromatische 
koolwaterstoffen (PAK’s) uit 
tabaksrook kunnen de 
werking van deze enzymen 
versterken.

Extra actief enzym betekent 
verhoogde metabolisatie van 
het geneesmiddel => minder 
actief en hogere dosis nodig. 
UITZ: prodrugs worden MEER 
actief.

Metabolisme via CYP-enzymen enzymen



Voorbeelden van geneesmiddelen die minder actief zijn bij de roker door 
inductie van CYP-enzymen:

CAVE stoppen met roken: deze geneesmiddelen worden meer actief en mogelijks moet de dosis aangepast 
worden.



Voorbeelden van prodrugs die meer actief zijn bij de roker door inductie van 
CYP-enzymen:

CAVE stoppen met roken: deze geneesmiddelen worden minder actief en mogelijks moet 
de dosis aangepast worden.



Nog meer substraten van CYP1A2
• Agomelatine

• Amytryptiline

• Clomipramine

• Coffeïne

• Duloxetine

• Flecaïnide

• Imipramine

• Melatonine

• Olanzapine

• Rasagiline

• Ropinorol

• Ropivacaïne

• Theofylline

• Tizanidine

• Pirfenidon

• zolmitriptan

• Anagrelide

• Asenapine

• Bendamustine

• Binimetinib

• Dacarbazine

• Deferasirox

• Flutamide

• Frovatriptan

• Leflunomide

• Lidocaïne

• Ondansetron

• Pomlidomide

• Riluzol

• warfarine



Concrete 
voorbeelden van 
interacties

1. Interacties met matig klinisch 
risico.

2. Te monitoren interacties.

3. Interacties met andere 
verslavende stoffen.



1. Voorbeelden van interacties met een matig klinisch risico

Bupropion + nicotine: bloeddruk controleren

Clozapine: vermoedelijke dosisverlaging 2 à 4 weken na rookstop

Combinatiepil: risico op trombose, voorkeur progestageen bij zware rokers

Erlotinib: hogere dosis nodig bij rokers (max.300mg); dosis verlagen bij rookstop

Polaminomide: controleer op verminderde werkzaamheid

Rilluzol: na rookstop meer nevenwerkingen (misselijkheid, hoofdpijn, tachycardie)

Riociguat: dosisverhoging bij rokers nodig (tot 2,5mg 3x daags)

Theofylline: dosisverhoging nodig bij zware rokers



1. 
Bupropion: 
Wellbutrin/ 

Zyban

Interacties bij rookstop en/of bij nicotinesubstitutietherapie, een co-creatie van 
Kenvue met prof. E. Tommelein (VUB)



2. Clozapine: 
Clozapine/leponex



3. 
Combinatiepil



4. Erlotinib: 
proteïnekinase

inhibitie bij
longkanker





5. 
Polamidomide

immuno-
suppressivum



6. Riluzol:
bij ALS



6. Riociguat/ 
Adempas



7. Theofylline
bij

astma/copd





2. Interacties waarbij advies of monitoring nodig kunnen zijn

Adenosine: effect verandert door roken

Agomelatine: mogelijks minder effect door roken

Benzodiazepines: rokers hebben hogere dosis nodig

Clopidogrel: meer effect bij rokers (onverklaarbare bloedingen?)

Inhalatiecorticosteroïden: luchtwegaandoeningen: belang van stoppen met roken!

Systemische corticosteroïden: stoppen met roken aanbevelen

Flecaïnide: meer actief + nevenwerkingen (duizelig, misselijk, beven)na rookstop



2. Interacties waarbij advies of monitoring nodig kunnen zijn

Haloperidol: minder effect bij rokers, hogere dosis nodig

Heparines: controle op minder antistollingseffect

Irinotectan: onvoldoende bewijs of hogere dosis nodig is; rookstop advies!

Melatonine: hogere dosis nodig bij roker

Opioïden: dosis wordt afgestemd op pijnmanagement

Rasagiline: mogelijks minder actief bij rokers

Ropinirol: dosisaanpassing kan nodig zijn bij roker

SSRI’s: waarschijnlijk weinig klinisch effect

TNF-alfa- remmers: bij COPD 



1. 
Adenosine:



2. 
Agomelatine/ 

Valdoxan



3. 
Benzodiazepines



4. 
Clopidogrel



5. Inhalatie
corticosteroï

den



6. 
Systemische
corticosteroï

den



7. 
Flecaïnide/ 

Apocard



8. 
Haloperidol/ 

Haldol



9. Heparines



11. 
Melatonine



12. Opioïden



13. 
Rasagiline

/Azilect



14. Ropinirol



15. SSRI’s



16. TNF-alfa-
remmers



3. Interacties met andere verslavende middelen

Cafeïne: meer effect na rookstop

Cannabis en cocaïne: onzeker klinisch belang van de interactie

Methadon: enkel bij stoppen met roken 



1. Cafeïne



2. Cannabis



3. Cocaïne



4. Methadon



Roken en zwangerschap

Nicotine wordt sneller afgebroken 
tijdens de zwangerschap

Nicotinebehoefte bij de zwangere vrouw is 
dus hoger

Stoppen met roken tijdens de zwangerschap 
→meer craving



Roken en anesthetica

Verminderde activiteit van 
anesthetica

Oorzaak CO → O2

Advies: stoppen met roken voor heelkundige 
ingreep



Take home messages
Tabaksrook bevat meer dan 4000 bestanddelen.

Slechts enkele zijn onderzocht op interacties.

Vnl PAK’s en nicotine.

Het zijn voornamelijk farmacokinetische interacties.

De meeste interacties hebben weinig klinische impact.

Toch nuttig bij onverwachte (neven)werking van geneesmiddel rookstatus 
na te kijken.

Elke roker verdient het geholpen te worden om te stoppen met roken.



Verwacht
in het 
voorjaar
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