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Chapter 8

Medicatie bij ouderen met kanker

Edwin ). Brokaar

Chapter in book Compendium ‘Behandeling van kanker bij ouderen’,
red. M.E. Hamaker en J.E.A. Portielje



Polyfarmacie

De laatste jaren is er steeds meer aandacht voor het voorkomen van en omgaan met
polyfarmacie bij ouderen, waarbij het gelijktijdig gebruik van vijf of meer systemisch
toegediende geneesmiddelen een gangbare definitie van polyfarmacie is. Het gebruik van
meerdere geneesmiddelen leidt niet automatisch tot een betere gezondheidsuitkomst of een
betere kwaliteit van leven. Polyfarmacie is geassocieerd met het frequenter optreden van
bijwerkingen, geneesmiddelinteracties, ziekenhuisopnames en overlijden [1-3].

Bij ouderen met kanker is polyfarmacie een nog relevanter probleem dan bij de gezondere
populatie. Vooral wanneer het de verwachting is dat de patiént op niet al te lange termijn —
bijvoorbeeld binnen 1 of 2 jaar — door de kanker komt te overlijden, is een belangrijk
behandeldoel de kwaliteit van leven. Het primaire doel van een palliatieve behandeling van
kanker is om de kwaliteit van leven te behouden en waar mogelijk te verbeteren. De
behandelingen van de overige aandoeningen van die patiént met kanker dienen in hetzelfde
licht beschouwd te worden.

Een aanzienlijk deel van de medicatie bij ouderen wordt namelijk gebruikt voor primaire of
secundaire preventie. Deze medicatie levert vaak geen directe bijdrage aan de kwaliteit van
leven op de korte termijn, maar kan wel bijwerkingen veroorzaken. Daarom dient de vraag
gesteld te worden of bij dergelijke patiénten behandeling van alle comorbiditeiten nog wel
gerechtvaardigd is.

Een ander probleem bij polyfarmacie is dat het aantal potentiéle geneesmiddelinteracties met
oncolytica toeneemt bij een groter aantal in gebruik zijnde geneesmiddelen. Hoewel relevante
geneesmiddelinteracties voor kunnen komen bij parenterale cytostatica, spelen deze een
grotere rol bij orale oncolytica, die steeds meer ingezet worden bij de behandeling van kanker.

Deprescriptie

De laatste tijd klinkt regelmatig het geluid om weloverwogen geneesmiddelen actief te
stoppen bij ouderen, deprescriptie genoemd. Het ontbreekt echter aan goede richtlijnen voor
deprescriptie voor ouderen met kanker. De STOPP-criteria zijn weliswaar nuttig, maar richten
zich meer op het identificeren en elimineren van potentieel ongewenste geneesmiddelen op
zeer hoge leeftijd [4]. De relevantie van het behandelen van een eenmaal vastgestelde
indicatie komt niet heel uitgesproken aan bod, maar is van extra groot belang bij de oudere
patiént met kanker vanwege eerder genoemde redenen.

Bij een deel van de kankerpatiénten is de levensverwachting aanmerkelijk korter dan van
gezonde leeftijdsgenoten, maar zij worden wel op dezelfde manier voor hun comorbiditeiten
behandeld.

Voorbeelden zijn het cardiovasculair risicomanagement met antihypertensiva en statines, het
voorkomen van langetermijn complicaties bij diabetes mellitus en het voorkomen van
osteoporose. De termijn waarop een positief effect verwacht kan worden met een preventief
geneesmiddel, kan dan langer zijn dan de levensverwachting van de patiént. Wanneer dat het
geval is, dan kan in veel gevallen de preventieve behandeling worden afgebouwd of gestaakt.
Dit kan leiden tot een hogere kwaliteit van leven door een lagere pill burden, minder
bijwerkingen en minder potentieel tot geneesmiddelinteracties met oncolytica. En hoewel dit
een voor de hand liggend punt lijkt, blijkt in de praktijk dat in veel gevallen preventieve
medicatie niet snel gestaakt wordt, zelfs niet als de termijn voor het beoogde effect de
levensverwachting van de patiént overschrijdt [5-7].

156



Een geneesmiddel waarvan de verwachte voordelen niet opwegen tegen de nadelen noemt
met een potentieel ongewenst middel (POM). Er zijn verschillende expliciete lijsten opgesteld
om dergelijke POMs te identificeren, zoals de Beers-criteria en de STOPP-criteria. De
laatstgenoemde wordt in Nederland gebruikt in onder andere de Multidisciplinaire Richtlijn
Polyfarmacie bij Ouderen [4]. Dergelijke lijsten zijn echter niet volledig en accuraat in het licht
van de kankerpatiént in de laatste tijd van zijn of haar leven, omdat die criteria zijn opgesteld
voor patiénten met een (veel) langere gemiddelde overleving. Zo blijkt uit het artikel van
Walter et al. dat de gemiddelde 80-jarige nog circa 7 jaar leeft [8]. Er is helaas weinig literatuur
over het stoppen van geneesmiddelen bij patiénten met kanker en een levensverwachting van
circa één of twee jaar. In de meeste onderzoeken wordt het voorkomen van POMs
geinventariseerd of betreft het de situatie en het handelen bij opname in een hospice. Het
“saneren” van medicatie in een levenseinde situatie is bij patienten met kanker zeer
gebruikelijk. Een deel van deze geneesmiddelen had echter al eerder gestopt kunnen worden
en hebben de patiént mogelijk geen extra voordeel opgeleverd in het laatste levensjaar.

Expliciete lijsten, zoals de STOPP-criteria, richten zich op medicatie die niet volgens de meeste
recente inzichten voor de betreffende indicaties worden ingezet en op geneesmiddelen die
vanwege mogelijke bijwerkingen potentieel ongewenst zijn. Wanneer de levensverwachting
dusdanig kort wordt dat de ‘time until benefit’ uit de onderliggende studies niet gehaald
wordt, wordt gesproken van futiele medicatie. Dergelijke futiele geneesmiddelen zijn ook als
POM te classificeren, omdat ze bij die patiént niet meer nuttig zijn en daarmee mogelijk
ongewenst zijn geworden. Een dergelijk geneesmiddel is vanuit het oogpunt van zorg
uitsluitend als belastend te beoordelen, omdat het op dit moment geen verwachte positieve
bijdrage aan de gezondheidsuitkomst levert, maar wel nu nog bijwerkingen kan geven en
bijdraagt aan de pill burden.

Het gebruik van impliciete criteria, zoals de Medication Appriopriateness Index (MAI), is een
methode die beter aansluit bij de behoefte van de patiént in de laatste periode van het leven,
omdat daarbij van elk geneesmiddel het nut heroverwogen wordt [9]. Deze methode is
arbeidsintensiever dan het gebruik van expliciete criteria en zal mogelijk meer te
discontinueren medicatie opleveren. Niettemin zal het resultaat ook onvolledig zijn. Het is
namelijk gebleken dat het overgrote deel van de geneesmiddelgerelateerde problemen niet
aan de hand van de START/STOPP-criteria op te sporen is [10]. Dat is begrijpelijk, aangezien
uit het medicatieoverzicht van een patiént niet blijkt of hij last heeft van een mogelijke
bijwerking, of bepaalde gebruiksinstructies niet kan opvolgen.

Dit betekent dat een gesprek met de patiént over de medicatie in de laatste periode van het
leven essentieel is en een behandelaar niet toe kan met het controleren van de medicatie aan
de hand van expliciete lijsten of impliciete criteria om POMs te identificeren. Verder is de
mening van de patiént over zijn geneesmiddelen uiteraard van groot belang, omdat het doel
van de farmacotherapeutische behandeling een zo hoog mogelijke kwaliteit van leven is. De
patiént tegen zijn wens in een futiel, maar verder onschadelijk, geneesmiddel ontnemen is
dan niet in het belang van de patiént.

Het vergt moed van een arts om het nut van een jarenlang gebruikt geneesmiddel aan de orde
te stellen. Het gesprek over futiele geneesmiddelen confronteert de patiént met zijn
naderende overlijden, ook al voelt hij zich nog lang niet altijd heel ziek. Het blijkt echter dat
wanneer de arts de mogelijkheid tot of het belang van stoppen benadrukt — in tegenstelling
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tot de zinloosheid van continueren —, dat het overgrote deel van de patiénten geen probleem
heeft met het stoppen van een geneesmiddel [11,12].

Een expliciete lijst met geneesmiddelen, ontworpen voor deze groep patiénten, is een welkom
instrument zijn voor de praktijk, om het gesprek met de patient voor te bereiden. Met een
dergelijke lijst kunnen potentieel ongewenste geneesmiddelen ontdekt worden in het
medicatieoverzicht. De OncPal Deprescribing Guideline kan hiervoor een bruikbaar
instrument zijn [13]. Voor de behandeling van diabetes biedt de End of Life Diabetes Care
Guideline praktische aanknopingspunten en tevens wordt daarin het cardiovasculaire
risicomanagement kort aan de orde gesteld [14].

Geneesmiddelinteracties

Een ander probleem van polyfarmacie is dat het aantal mogelijke geneesmiddelinteracties
toeneemt naarmate er meer geneesmiddelen in gebruik zijn. Het aantal relevante
geneesmiddelinteracties valt bij de klassieke intraveneuze chemotherapie nog wel mee, maar
bij de nieuwe orale middelen bij kanker is het een veel uitgesprokener probleem. Van
Leeuwen et al. vonden in 2013 al bij 16% van de patiénten een relevante
geneesmiddelinteractie tussen de orale oncolytica en overige medicatie [15]. Zo wordt de
opname van een aantal tyrosine-kinaseremmers (TKI’s) sterk verminderd door gelijktijdig
gebruik van antacida of zuursecretieremmers, de AUC kan wel met 60% afnemen. Het is niet
altijd mogelijk om de zuurremmer te vermijden, de patiént dient dan een duidelijke instructie
te krijgen hoe beide geneesmiddelen te gebruiken.

Door beinvloeding van CYP-enzymen in de lever kan het metabolisme van TKI’s worden
versneld of vertraagd, met mogelijk grote invloed op de bijwerkingen en effectiviteit van deze
middelen. Andersom hebben sommige orale oncolytica ook invloed op het metabolisme van
andere geneesmiddelen. Een bekend voorbeeld is enzalutamide, wat de effectiviteit van een
scala aan andere geneesmiddelen sterk vermindert.

Een aantal relevante geneesmiddelinteracties tussen orale oncolytica en overige medicatie
kan met een standaard afhandeling worden opgelost of vermeden, maar dat is niet altijd het
geval en dan moet per patiént de beste optie gezocht worden met alle betrokken
zorgverleners. Patiénten gebruiken regelmatig vrij verkrijgbare geneesmiddelen,
voedingssupplementen of kruidenpreparaten, die lang niet altijd bekend zijn bij apotheek of
voorschrijver. Ook die middelen — zoals Sint Janskruid — kunnen heel relevante
geneesmiddelinteracties hebben met de orale oncolytica, zodat het van belang is om de
patiént te instrueren dergelijk geneesmiddelgebruik door te geven aan arts en apotheker. En
andersom is het een taak van de zorgverleners om naar het gebruik van vrij verkrijgbare
geneesmiddelen te vragen.

Conclusie

Polyfarmacie is een veel voorkomend probleem bij ouderen met kanker. Polyfarmacie heeft
een extra negatieve invloed op de kwaliteit van leven bij ouderen met kanker ten opzichte van
hun gezondere leeftijdsgenoten, door een toegenomen kans op relevante
geneesmiddelinteracties met de behandeling van de kanker en een groter aandeel potentieel
ongewenste geneesmiddelen. Om polyfarmacie effectief tegen te gaan, is een gesprek met de
patiént essentieel.
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