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Welkom!

A Even voorstellen:
A Hein van Onzenoort
A ZiekenhuisapothekdRadboudumc
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[} ‘ home actueel opinie kennis tijdschrift

Medicatie minderen bij

laatste nieuws podcasts boeken en films dossiers federatienieuws

WOMEN ARE NOT SMALI Ouderen

€~ Laatste nieuws

' e e Waarom wel of niet?
Vrouw krijgt met dezelfde klachten Medicijnen op maat: hoe obesitas de
veel minder diagnostiek dan man werking van medicijnen beinvloedt

17 februari 2025, tekst: Manon Boot
Hoe behandel je infectieziekten het best bij patiénten met obesitas?

‘Doserl ng med icatie blj kl nderen potheker en promovendus Koen van Rhee onderzocht de

obesitas op bloedwaarden van twee veelgebruikte

vaak op bﬂSiS van beperk'l' beWijS’ :n ontwikkelde een opzet waarmee farmaceuten nieuwe

elen kunnen testen op deze patiéntengroep.
D Plaats een reactie
Veel doseeradviezen binnen de kindergeneeskunde zijn gebaseerd op slechts zwak
wetenschappelijk bewijs. Zo stelt Nori Smeets (Radboudumc) in haar proefschrift ‘Paediatric
pharmacology: small but mighty’. Het voorspellen van medicijnconcentraties aan de hand van

farmacokinetische studies kan volgens haar uitkomst bieden.

Radboudumc



Selectie aan de poort

A Bepaalde leeftijd
A Geslacht

A Medische condities
A Therapietrouw

A Comedicatie

A X

Hoe beslis je bij onzekerheid over
onderzoeksresultaten?

Interview met Manuela Joore en Saskia Knies
Radboudumc



Wat gaan we vandaag doen?

A Aan de slag!
A Kennismaken met verschillende populaties en patiéntkenmerken
A Vertalen naar wat dit betekent voor de praktijk

A Elkaar ontmoeten

Radboudumc



Ochtendprogramma

09.00-09.30  Ontvangst met koffie en thee
09.30-09.45  Opening symposium
Hans Caalen vabaalenAdvigorganisator
09.45-10.00 Inleiding door dagvoorzitter
Dr. Hein varOnzenoort ziekenhuisapothekeRadboudumdijmegen
09.55-10.35 G +S (X OSNHNDeRsizRitsaM a3 SAAASHIF 2ZHIOA Y | ¢ ©
Dr. Niels Boone, ziekenhuisapothekddinisch farmacoloogZuyderlandVC, SittardHeerlen
1035-11.00 Koffie- en theepauze
11.00-11.40 CIF NXF O20KSN)}LIAS o0A2 ({AYRSNBYY dzZA GRF 3A Y
Dr. Lonneke va®nzenoortBokken, kinderartklinisch farmacoloog, Maxima MC, Veldhov
11.40-12.30 G aSRAOI A S oafalrischdORA NAINHA SY aA 3yl f SNByYy =
Drs. Michiel. ADamhof ziekenhuisapothekeErisiusMC, Leeuwarden.
12.30-13.30 Lunch
Kep AL LENPRDVIES Ce N C O ro
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Middagprogramma

13.30-14.10  Farmacotherapie bij ouderen: de rol van fysiologische veranderingemeuttimorbiditeit
drs. Anna Hogewoning, AlOS Klinische Geriatrie en Klinisch Farmacoloog in opleiding,
UMC Utrecht

14.10-15.05  Gelijk maar niet hetzelfde: meer aandacht voor mamouw verschillen voor een betere
behandeling
Dr. Loes Visser, ziekenhuisapothekprdemioloogklinisch farmacoloodg;lagaZiekenhujs
Den Haag.

15.05-15.35 Koffie/theepauze

15.35-16.15 Past deze pil wel? Jouw rol in therapietrouw.
Dr. Bart Pouls, apothekedocent,RadboudumgNijmegen.

16.15-16.30  Afsluiting
Dr. Hein varOnzenoort ziekenhuisapothekeRadboudumdijmegen, dagvoorzitter
Drs. Han€aalen organisator

16.30-17.30  Aperitief - I I|

cencora
KeAALENFEDVIES Alliance Healthcare



Wat verwachten we van je?

A Bedenk wat je na vandaag in je eigen werk anders wilt doen

A Feedback is welkom: vul het digitale evaluatieformulier in na elke
presentatie

A Na afloop kun je je deelnamecertificaat afhalen bij de registratiebalie

A Eind deze week komen de presentaties online te staan!

(https://www.alliance-healthcare.nl/apothekers/ziekenhuisapotheken/highlights

A En verder, veel plezier vandaag!

Radboudumc


https://www.alliance-healthcare.nl/apothekers/ziekenhuisapotheken/highlights
https://www.alliance-healthcare.nl/apothekers/ziekenhuisapotheken/highlights
https://www.alliance-healthcare.nl/apothekers/ziekenhuisapotheken/highlights

Wi starten met de presentatievan Dr. Niels Boone,

zlekenhuisapotheker klinisch farmacoloogZuyderlandMC,
Sittard-Heerlen

oVet, vergrijsd of geniaal®nesizefitsallA & Yy A SU 2 LI

ml 1
CeNCcora

Alliance Healthcare

advisering in de farmasector



0 + Sdrdijsdof genial? One size
fits all, isniet optimaaH €
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6 November 2025
25 November 2025

Niels Boone
Ziekenhuisapotheker 7 klinischfarmacoloog

zuyderland



Disclosure belangen spreker

(potentiéle) belangenverstrengeling

Zie hieronder

Voor bijeenkomst mogelijk relevante relaties
met bedrijven

Bedrijffsnamen

1 Onderzoeksgeld
1 Honorarium of andere (financiéle)
vergoeding

Amgen, Astellas, Astra-Zeneca,
BMS, Galapagos, GSK, Incyte, Lilly,
Pfizer, Pierre Fabre, UCB

zuyderland




Inhoud presentatie

A Medicijnontwikkeling
A Basis kennis geneesmiddel kinetiek

A Voorbeelden

A Medicatie rondom obesitas
A Ouderen
A Rol van genetica in de farmacotherapie

A Conclusie en discussie

Y 4 zuyderland




MediciinOnderzoek emntwikkeling
W oo

Luropean Patients’
on Therapeutic Inncvation

¥

OveiZicht van beslissingspunten en

ontwikkelingsstappen bij geneesmiddelenonderzoek en —ontwikkeling
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Steategisch
raarmwerk

Start Tead- Start Tead- Stact Aarwraag handely Wijasging Bedsncliging
idertihcatie optimalistatie et \ ische Fase | fase Il a fave H ; Yerguening cege Ve ary ?' Ing  van marktaanbod
ontwidkebng onchorzo
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1 geneesmiddel
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‘Life-cycle management' en
geneesmiddelenbewaking na
goedkeuring

Onderzoek en Niet-klinische Klinische ontwikkeling

ontdekking ontwikkeling Fasel,llenlll

,&‘ Patienttetrokienhed o Bewksingspunt

a .
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— Bron: Eupati, https://toolbox.eupati.eu/resources/ontdekking-en-ontwikkeling-van-geneesmiddelen/?lang=nl&print=pdf
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ADME model?

Farmacokinetiek =
De principes van ADME A

Geneesmiddel

& > Absorptie
. oe komt het binnen?
A

A

Metabolisme
Hoe wordt het afgebroken?

)
b

 Lever

Ga hieren f})

Distributie
Waar gaat het naartoe?

~{ Transporters

‘ /
ii "i EUPATI Excretie

European Patients’ Academy

on Therapeutic Innovation Hoe gaat het eruit?
WWW.eupatl.eu
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T
plasma-
concentratie van
werkzame stof
Cpl_max1 .................. .
Cpl.max, [----ooooefoeee ...........
Cplmax, |- foeeee £
tablet met gereguleerde werking
T=0 Tmax, Tmax, , — tijdsduur

op T =0 eenmalige orale inname van het geneesmiddel

Oppervlakte onder de curve (AUC) is voor alle 3 gelijk, indien zelfde hoeveelheid
van de werkzame stof beschikbaar komt In algemene circulatie.

z zuyderland




Tissue

Pharmacokinetics receptors distribution

Circulation

Free%rug o
absorption = === elimination

— /

Protein binding metabolites -
Absorption
/ :o; Z /\ pos,:mr:ﬁon
- metabolism [~
zuyderland ] 3 7 9
Ti units




Belang kennis obesitas

Volwassenen met overgewicht en obesitas 2024
18 jaar en ouder

Percentage
70
60
50
40
30
20
10
0 T .
Totaal Mannen Vrouwen 18-34 35-49 50-64 65+

Geslacht en leeftijd

B Totaal overgewicht Matig overgewicht | |l Ernstig overgewicht Matlg OvergeW|Cht BMI: 25'30
Bron: VZ-info 2024 Ernstig overgewicht

zuyderland
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Fysiologische veranderingen bij obesitas

Veel factoren van invloed, uitwerking totaal niet eenduidig afhankelijk van vroege fase obesitas of
niet, en per geneesmiddel verschillend!

VROEGE FASE
A Toename vetweefsel (én hydrofiele deel)
A Vertraagde maaglediging (verandering autonome regulatie)

A ToenameCardiadutput
I Toename leverdoorbloeding en stofwisseling
I Toename glomerulaire filtratiesnelheid (meer afvalstoffen verwerkt)

LATE FASE
A Insuline resistentie en vervetting lever
A Afname glomerulaire filtratiesnelheid (vaatschade in nieren)

A Toename fase Il metabolisme, invioed op CYP enzymen wisselend

: : zuyderland



Fysiologische veranderingen

Figuur 2: (patho)fysiologische veranderingen bij obesitas
Serum albumin © Gastric emptying time T
Serum AAG eor T Gut permeability T
Protein binding © Gut enzym activity 3
Oral bioavailability ©
‘ I or T{morbidly obese)
lCafdnac output '\ | SC bioavailability >

Liver blood flow 1T or € GFR  initially T
CYP3A4 activity later $
CYP2E1 activity T Tubular secretion T
CYP1A2 activity o
4 Renal clearance

Other CYP activity J or © initially T
Phase Il reactions T later J
Drug transporter activity $ s ———— -
CYP-mediated clearance € Adipose tissue T

or P Lean:fat ratio $
Glucuronidation €» or T** Volume of 0>
Sulfation © or T distribution / TBW *
Glucuronide elimination |** Tissue penetration d

Bron: Hanley, M.J., et al (2010)
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e
Cefazoline

80 1 | 1 I
% -o- Nonobese patients
= ; -o- Morbidly obese patients
£ oo |
R
S
v
© 40 - i
£
w
s
o
©
S 20 -
o
Q2
[
-
0 1 | 1 1
0 50 100 150 200 250
Time (min) —  Blank lactated Ringers flow (perfusate)
Bron: Cao,Y., et al (2018) —  Sample flow (dialysate)

z zuyderland




Bariatrische chirurgie:

gastric sleeve Rouxen ¥gastric bypass

24
z zuyderland
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PK nabariatrie
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KNOW HOW IT WORKS! ,

Effect op:
Maagsapresistente coating
pH afhankelijke slow release

ndere slow release preparaten
Veelal is invloed bariatrie onduidelijk.

Over he,t Qzemeen:

ruik decoate tabletten
(liever drank, directe release)
Let op dumping syndroom !!




W5 dzYLIAY 3 a@yRNR2YQ

A Te snelle maaglediging
A Veel onverteerde suikers sneller in darmen

A Hoge insulinespiegel door dumping van suikerseactieve
hypoglycemie
A Symptomen: zweten, duizeligheid, hongergevoel, tachycardie

: : zuyderland



Voorbeelden

A NSAID#dvies:zo min mogelijk voorschrijven
- Op strikte indicatie
- Altijd in combinatie met PPI
A Ferrofumaraafijzergebreksanemie)
I Innemen met vitamine C, bevordering absorptie
Tetracyclines kunnen irritatie van oesophagus en maagslijmvlies veroorzaken
Verminderde opname doxycycline door bypass duodenum (RYGB)
Bisfosfonaten na RYGB vertraagde passage; kans op slokdarmultérderapie!

To To I
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Farmacokinetiek bij ouderen

28
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Polyfarmacie en leeftijd

100%
aantal geneesmiddelen
80% m 7 of meer
motot6
m1tot4
60% m0
40%
20%
0%
0-40 40 - 65 65 - 70 70-75 75 of ouder
leeftijd

Bron: Stichting Farmaceutische Kengetallen 2015
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Farmacokinetiek bij ouderen

A Absorptie A motiliteit neemt af

A Distributie (verdeling)A andere samenstelling lichaamsvloeistoffen
(minder water, meer vet)

A MetabolismeA Leverfunctie verandert, CYP spectrum, relatieve
levermassa neemt af

A Himinatie A nierfunctie gaat achteruit, waardoor bloedspiegel kan
stijgen

Geneesmiddelen bij ouderen (farmacotherapeutischkompas.nl)

: : zuyderland



Veranderingen in distributie

A Distributievolume
i Lipofiel vs. hydrofiel
i Therapeutisclwindow

100%
20%

Wat betekent dit voor lipofielgnm? 80% -

70% |
- Stapeling in vetweefsd Vdh, t %2 6°°f'
50% -

verlengd s
- Bv. benzodiazepines (kies daarom voc I, |

20%

eenbenzomet korte t %2 bij ouderen!) 0%

0%

o .
1146 Fat Gain 30%

53%

37% Muscle Loss

5%

25-Year-Old 70-Year-Old

Wat betekent d|t VOOr hydroflelgnm? M Bone Mineral M lean Mass M Water M Fat

: . Bron: Gallagher, D., et al (1996
- Ouderen relatief weinig wateh 2 (1996)
plasmacongy A risico op toxischeonc

31
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Veranderingen in metabolisme

A Metabolisme lever werkt minder goed
A @21t dzy S Al dde& didizetting
i R22NDf 2 S RA éeer gertegd Bt beschikbaar in lichaam
I Vooral relevant bij groot firspasseffect

Leverklaring propranolol 45%0
Leverklaring morfine 35%

Grote reservecapacitesy over het algemeen @inig klinisch relevant

32
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Veranderingen Irixcretie

A Meest aangetastéarmacokinetisclonderdeel

I Nieren tot 65% minder doorbloed
i Niermass@ Il yadlf Sy RAOKIKSAR 3f 2YSNI:
I Minder concentrerend vermogen

Ciprofloxacine
metoclopramide

. Interior of kidney

Smalle therapeutische breedte
Digoxine, lithium, vancomycine

Younger Older
33

: : zuyderland



Take home message ouderen

A In algemeen minder orgaanfunctie
A Lagere dosering kan nodig zijn

A Meten indien mogelijk
I Effect (bv bloeddruk)
I Geneesmiddel spiegels in het bloed

A Deprescibind

enm
& zuyderland



FarmacogeneticdPGX

Wl S 2y RSNI 2 Sjesc8sShe xaSRdiey' I  NJ R
mogelilk degeneesmiddelenresporen bijwerkingen
0 SOy dft 2SRUPQ

ped A g X <
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e
Personalized medicine!

Situatie met personalized medicine
ledere patiént krjgt het juiste geneesmiddel

e - 9 : 9 ) L
iR
A Momenteet One treatment fits all ¥ R
A Toekomst Meerpersonalized medicine @9 B
* therapie

i ’!I‘M‘ L

edrepa dervindt therapeutisc
d behandeling

z zuyderland




DNA- de bouwstenen
A Gen

I stukjeDNAdat codeertvoor eenbepaaldeiwit
1. Original sequence
ACA T AR c ¢

A A”el 2. Deletion
I elkemogelijkevariantvaneengen diedezelfdevaste S A T A6 Cc C|

plaats op eenbepaaldchromosoomkunneninnemen :
3. Insertion

AFTATA T FARSE C C

|

4. Duplication

AVAN T TAAREE T TAREGE C C

|

A Genmutatie

5. Substitution

«n
Y 4 zuyderland



Farmacogenetica (PGx)

A Geinteresseerd in eiwitten betrokken bij:

I Farmacokinetisch effect
A Opname (PgP), metabolisme (CYP) of uitscheiding van farmaca

I Farmacodynamisch effect (ionkanalen, receptor, transporters, etc.)

A Gevolg voor geneesmiddelenrespons
I Verminderd effect
I Toxiciteit
I Geen klinische relevantie

: : zuyderland



Genotype versus fenotype
A Genotype

I Efelijke informatie overeenbepaaldeeigenschawaneenindividu.
I DNAbepalingom fenotype (enzymactivitei} te voorspellen
A Fenotype

I uiteindelijkeverschijningsvornvaneenbepaaldgenotype
I verschillendaypen metabolizers
I Daadwerkelijkeenzymactiviteit

Ultrarapid metabolizer (UM)  |*x/*x (/x*) Verhoogdemetabolecapaciteit duplicatie

| LJ OAGSAQ

Extensive metabolizer (EM) |*1/*1 Wh2NXYIFfSQ YSGlroz2tsS O
Intermediate metabolizer (IM) |*1/*2 Verlaagde metabole capaciteit
Poor metabolizer (PM) *2/*2 Sterkverlaagdeof afwezigemetabolecapaciteit

: : zuyderland
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Geneesmiddelen bij CYéhzymen

CYP1A2 Verhoogd induceerbaar Fluvoxamine, olanzapinelozapine

CYP2C9 2-5% PM, 15% IM Acenocoumarqldiclofenac, ibuprofen,
fenprocoumon fenytoine

CYP2C19 3-5% PM, 15% IM,-3% UM Amitryptiline, clomipramine clopidogrel
(activering, fenytoing imipramine,omeprazo)
pantoprazo) voriconazol

CYP2D6 5-10% PM, 10% IM, 3% UM Amitriptyline, clomipraming, fluvoxamine,
venlafaxine zuclopentixol metoprolol,
haloperidol, codeinepxycodon tamoxifen

CYP3A4 0,3% PM, 5% IM Ca. 50% vageneesmiddelerfvaakweinig
relevant),waarondertacrolimus

CYP3A5 20% expressor, 80% non Tacrolimus

expressor

zuyderland




Preventief genotyperen/fenotyperen

A Voorstart behandeling
A Grootrisicoop toxiciteit
A Kosteneffectiviteit

A Doel:

I aanpassermehandelingvdor startop genetlsche/arlatle|nd|V|dueIe
patiént

A Voorbeeld
I DPYD-bepalingbij 5-FUen capacitabine
I TPMT (start low tot uitslag bekend)
I DNA paspoort (niet vergoed)

anm
& zuyderland



Take home messages

zuyderland

A
A
A

Genetischevariatie mogelijkeoorzaakverschilin effectiviteit en tolerantie
Denkaangenotyperenbij non-response ifn.n. psychofarmacaUM?)
Preventiefgenotyperen

I DPD (5U/ capecitabine), TPMT (thiopurines)

i Clopidogrel?

Registratian EPD/EVS
Afwijkendpolymorfismer O Zipdicatié

i Bloedspiegels meteDM)?

BijvragerX {azeker de giekenhuiyapotheket




Naslagwerken

A www.farmacogenetica.nl
I Erasmus MC

A KNMPwerkgroepFarmacogenetica
T https://www.knmp.nl/patientenzorg/medicatiebewaking/farmacogenetica

A KNMPKennisbank G-standaard
A PharmGKRdatabase vamolymorfismer)

A FarmacotherapeutiscKompas
I https://www.farmacotherapeutischkompas.nl/farmacologie/farmacogenetica

w b~

: : zuyderland
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Conclusie en discussie

A &Onesizefitsalle YA SO 2LIGAYL | €
I Ouderen, obesitas en genetische verschillen
A Kennis breidt nog steeds verder uit
I Belang van onderwijs!
A Samenwerking zorgverleners
I Kennis en informatie uitwisseling!!

& zuyderland






Bedankt Dr. Niels Boone!

Op naar de koffieen theepauze tot 11.00 uur.
Daarna de presentatie:

GCFNXYI O20KSN)YLIAS 0A2 1 AYRSNED)

Dr. Lonneke vai®nzenoortBokken, kinderartsklinisch
farmacoloog, Maxima MC, Veldhoven.
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Kinderenzijn geenkleine volwassenen

ARegistratiegeneesmiddelen

Eisentoedieningsvormen smaak
w A & hulbBtdifan
AAndere farmacokinetiek egdynamiek

a@Ai‘MK
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Formuleringen en hulpstoffen
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M Mentimeter

Hoe vaak krijgt u in uw praktijk vragen over toedieningsvormen bij kinderen?

41
33
29- 27 .

>1x per dag 1-6x per week 1-3x per maand Nooit

(95 ]
De &

“s madxima mc


http://www.menti.com/

Wat bepaalt keuze toedieningsvorm bij kinderen?

L

"3 maxima mc

Patient

Omgeving

Erasmus MC



Keuze toedieningsvorm

Patiént Leeftijd, ontwikkelingsniveau, gedrag/levensstijl, conditie, acceptatie

"3 maxima mc



Keuze toedieningsvorm

Geneesmiddel oplosbaarheid, stabiliteit, smaak, hulpstoffen, grootte, doseerregime,
therapieduur, beschikbaarheid

"3 maxima mc
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Keuze toedieningsvorm?

Omagevingthuis ofziekenhuis

"3 maxima mc



_ Tablet

Dosisflexibiliteit

(belongnjk
bij
neonaat/
peuter)
Smaak - + (mits heel + (mits heel
iIngenomen) Ingenomen)
Maagsap-resistent / - + - +
vertraagde afgifte
Gebruiksgemak - (kansop  + +
fouten)
Inname + - (kleine - (kleine kinderen)
kinderen)
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Manipulatie voor toediening?

29% (74/252) van patiénten manipuleert* toedieningsvo
V verkrijgen juiste dosis

V vergemakkelijken inname
V met name bij vaste toedieningsvormen

*delen van tabletten, dispergeren nigplosbare tabletten met vloeistof, fiinmalen, mengen met eten/drinken.

Venables, Int Pharmaceutic2015
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Casus

APatiént metbiotinidasedeficiéntie

ABehandeling mebiotine 5mg 2dd po
ANa 2 maanden behandeling nog steeds symptoimetinidasedeficiéntie

AToedieningsproblemen door niet oplossen van capsut@ud met
cellulose in melkvoeding

A Cellulosegewijzigdin lactosealsvulmiddel

"3 maxima mc Liem et al, PW 2008



M Mentimeter

\Wat smaakt het meest vies?

36 x

21 x

S @

Ferrofumaraat drank Flucloxacilline suspensie Primatour tablet tegen Alle bovengenoemde Geen idee, nooit geproefd
reisziekte middelen smaken vies

"3 mdxima mc


http://www.menti.com/

Formulering: smaak

Meer dan alleen smaak:
ASmaak (zuur, zout, zoet, bitter, umami)

ANasmaak
AGeur
ATextuur

Kinderen houden meer van zoet dan volwassenen
Bitter en irriterende smaken zijn vies

"3 maxima mc



Voorbeeld: laxantia

AVoorkeurmacrogol

AMovicolonen Forlaxwordt vaak vies gevonden

AEnigszins te verhullen in (koude) sinaasappelsap/limonade
AMacrogol4000 grondstof voorkeur

<3 maxima mc



Voorbeeld: neusspray

ANeusspray geeft vaak vieze smaak
Bijvmidazolam sumatriptanof nasaal corticosteroid
ATip: tijdens toediening op lolly of chocolade laten zuigen

"3 maxima mc



Inhalatie

ADosisaerosol met voorzetkamer
APoederinhalator: vanaf 7 jaar én voldoende inhalatie kracht
AJuiste device is essentieel voor therapietrouw!

<3 maxima mc



Inhalatie techniek

AGeef uitleg en laat voordoen
AT.a.v. zowel inhalator als voorzetkam@knuiizeret al, PW 2019)
Awww.inhalatorgebruik.nl

No tight mask seal Crying Tight mask seal

<3 maxima mc



Innovatie in pediatrische toedieningsvormen?
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Nieuwe ontwikkelingen

Verschuiving van dranken naar vaste toedieningsvormen:
ASmelttablet, kauwtablet, kleingranules
AOraal disintegrerende mini tabletten
ACrodispergeerbardilm
AMucoadhesievéduccale film

i = "\ (L) —t
l
’ L : 20g N1
) 2L Kreon®
faur Kinder
e Wirkstoff: Pankreatin
‘ ' . ‘ . BeiB hspeicheldrii chwich
A 13 Zum Einnehmen Fraas e
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3D printen van tabletten

Extrusion
Printing

Paste or molten
material is
extruded and
deposited in a
layer by layer
fashion
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Hulpstoffen

ABenzylalcohol

Cumulatie benzoézuur: metabole acidose, paralyse,
ademhalingsdepressie

APropyleenglycol
Hyperosmolaliteithemolyse, convulsies, lactaatacidose

AAlcohol

www.Kkinderformularium.nl



http://www.kinderformularium.nl/

Hulpstoffen

Samenstelling Paracetamdinaspril

amol (120 mg per 5 ml stroop),

520), natriumbenzoaat (E211).
glycerd , sorbitol (E420), sucrose, bananer
essence.roodmengsel E122/E124, citroenzuur
(E33 ‘m’ natriumchloride,
gedemineraliseerd water.
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