
Inleiding
De incidentie van non-Hodgkin-lymfoom (NHL)
neemt toe met de leeftijd. Figuur 1, op pagina 171,
toont de leeftijdsspecifieke incidentie in 1998 bij
mannen en vrouwen in Nederland.1 Het proportionele
aandeel 65-plussers in de Westerse populatie verdub-
belt de komende 40 jaar van 12-13% naar 
20-25% en legt in toenemende mate druk op onze
kennis en kunde van de oudere patiënt met NHL.*
Van populatiegebaseerde analyses is bekend dat de
ziektevrije overleving bij ouderen niet verschillend is
van jongeren, op voorwaarde dat complete remissie
wordt bereikt.2 Wanneer optimale chemotherapie
wordt gegeven aan patiënten ouder dan 70 jaar ver-
schilt het percentage complete remissie (60%) niet
van dat bij 60-70 jarigen.3 Bovendien blijkt dat oude-
ren door protocollering vaker met optimale chemo-
therapie worden behandeld.4 Daarnaast zijn toene-
mende comorbiditeit, daarmee samenhangende
comedicatie en afnemende orgaanfuncties bij het
ouder worden van invloed op de tolerantie van opti-

male chemotherapie. Ook de geestelijke en sociale
achtergrond is bij ouderen van grote invloed op het
ziekteproces. Dit resulteert in een slechtere prognose
voor de oudere patiënt.2,5,6,7 Aangetoond is dat de 8-
jaars overleving van patiënten ouder dan 70 jaar met
een diffuus grootcellig B-cellymfoom minstens 50%
lager is ten opzichte van patiënten jonger dan 60 jaar.6

In dit artikel worden de huidige mogelijkheden voor
optimale therapie bij ouderen belicht als ook de te
exploreren wegen om therapie in optimale zin toe te
passen.  

Epidemiologische aspecten van non-Hodgkin-
lymfoom
In de periode 1973-1988 is de incidentie van NHL in
de Verenigde Staten met meer dan 50% toege-
nomen, deels door de aids-epidemie en de milieufac-
toren maar ook door de verbeterde pathologische 
diagnostiek en registratie.8 De helft van alle nieuwe
patiënten is ouder dan 60 jaar.5 In de verschillende
Europese landen varieerde de incidentie voor mannen
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Samenvatting
Non-Hodgkin-lymfoom wordt vooral gezien bij
oudere patiënten. Door de stijgende incidentie en
het toenemende aantal ouderen onder de popu-
latie dienen behandelaars zich meer en meer te
verdiepen in de specifieke problemen van de
oudere patiënt met non-Hodgkin-lymfoom. 
In dit artikel worden de epidemiologische aspec-
ten en behandelstrategieën besproken. Het
accent ligt daarbij op het beschikbare armamen-
tarium waarmee de oudere patiënt optimaal in 

kaart gebracht kan worden. Ook wordt de rol van
de oncologieverpleegkundige, of beter nog ‘nur-
se practitioner’, benadrukt bij het maken van
een overzicht van de specifieke problemen van
de oudere patiënt. Hiermee kan in toenemende
mate therapie op maat worden aangeboden en
komen de moderne behandelstrategieën binnen
handbereik van de oudere patiënt.
(Ned Tijdschr Hematol 2004;1(5):170-175)
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van 9,6 tot 21,8 en voor vrouwen van 5,4 tot 15,8 per
100.000 inwoners. In de periode 1985-1992 nam de
incidentie in Europa met 4,2% per jaar toe.9 In de
jaren negentig van de vorige eeuw is er een trend naar
stabilisatie, zowel in Nederland als in de Verenigde
Staten.5 In deze periode bedroeg de incidentie in
Nederland voor mannen en vrouwen respectievelijk
15,6 en 10,1 per 100.000 inwoners per jaar.10

Op basis van de ‘revised European-American lym-
phoma’ (REAL)-classificatie vormen het diffuse
grootcellig B-cellymfoom (DLBCL) en het follicu-
laire lymfoom (FL) de grootste NHL-subgroepen.11

Bij ouderen komt DLBCL frequenter voor in verge-
lijking met patiënten jonger dan 60 jaar, evenals
‘small lymphocytic/lymphoplasmacytic’-NHL en
perifeer T-cellymfoom. Het folliculaire lymfoom
wordt bij ouderen minder frequent gezien. Dit is
aangetoond in de studiegroep van het ‘non-
Hodgkin’s lymphoma classification project’ waarin
1.403 patiënten van 9 instituten in de jaren 1988-
1990 zijn opgenomen als ook in de epidemiologi-
sche studie van de NHL-databank van het Integraal
Kankercentrum West (IKW) met 1.168 patiënten in
de jaren 1981-1989.6,12,13

Overlevingscijfers zijn af te leiden uit de Eurocare-
II-studie met gegevens van 39 kankerregisters uit 17
landen over de jaren 1978-1989.14 De 5-jaars relatieve
overleving (ratio geobserveerde en verwachte overle-
ving, indicatief voor tumorspecifieke overleving)
varieerde van 25-63% en was gemiddeld 46%. Voor
blanke Amerikanen geldt hetzelfde, gemiddeld
52%. De leeftijdspecifieke relatieve 5-jaars overle-
ving in de periode 1985-1989 bedroeg voor de leef-
tijdsgroepen 15-44, 45-54, 55-64, 65-74 en ouder

dan 75 jaar respectievelijk 63, 59, 53, 42, en 31%.
De analyse van de NHL-databank van het IKW
toonde vergelijkbare 5-jaars relatieve overlevingscij-
fers: 60, 53, 48, 35 en 32%, respectievelijk voor de
leeftijdsgroepen jonger dan 60, 60-64, 65-69, 70-74
en ouder dan 75 jaar.13 De 5-jaars overleving verbe-
terde in Europa significant in de jaren 1987-1989,
vergeleken met 1978-1980 (relatief risico (RR) op
overlijden 0,82), behalve voor de patiënten ouder
dan 75 jaar (RR op overlijden 1,18). Regionale ver-
schillen kunnen het gevolg zijn van verschillen in
welvaartsniveau en beschikbare zorg. Er valt veel te
verbeteren, zeker voor de oudere leeftijdsgroepen en
voor Oost-Europese landen.

Therapeutische strategieën bij ouderen met
een diffuus grootcellig B-cellymfoom 
Sinds de publicatie van Fisher et al. was de combinatie
met cyclofosfamide, adriamycine, vincristine en pred-
nison elke drie weken (CHOP-21) de gouden stan-
daard.15 Speciaal op ouderen gerichte chemotherapie-
combinaties voldeden goed in niet-gerandomiseerd
onderzoek.16 De meeste combinaties van chemothera-
pieën zijn niet rechtstreeks vergeleken met CHOP, en
wanneer dit wel gebeurde bleek CHOP superieur.17

De twee recente doorbraken betreffen het toedienen
van CHOP elke twee weken (CHOP-14) en het toe-
voegen van rituximab aan CHOP-21 (CHOP-R).18,19

Pfreundschuh et al. toonden een significante verbete-
ring aan in het bereiken van complete remissie (76,1
versus 60,1%, respectievelijk voor CHOP-14 en
CHOP-21; p=0,055). Na een mediane observatie van
58 maanden werd een significant betere tijd tot
progressie en toegenomen overleving waargenomen
(na 5 jaar respectievelijk op 53,3 en 40,6%, RR-

Figuur 1. Incidentie van non-Hodgkin-lymfoom in 1998 bij mannen en vrouwen in Nederland.1
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reductie voor overleving 0,58 ten gunste van
CHOP-14; p<0,001).18 Daarbij dient opgemerkt te
worden dat in deze studie de mediane leeftijd 65 jaar
is en dat slechts 20% van de patiënten ouder is dan
70 jaar.5 Coiffier et al. vonden een significant hoger
percentage complete remissie voor CHOP-R versus
CHOP-21 (respectievelijk 76 en 63%; p=0,005).
Na een mediane observatieduur van twee jaar bleken
ziektevrije en totale overleving significant beter (na 2
jaar respectievelijk 70 en 57%; p=0,007).19 Een
Amerikaanse studie, waarin CHOP en rituximab op
een andere wijze werden gecombineerd en waarin de
rol van de onderhoudsbehandeling met rituximab
werd onderzocht, toont een significant verschil in
‘time-to-treatment failure’ ten voordele van CHOP-R
(p=0,025) maar geen verschil in overleving na een
mediane observatie van 2,7 jaar.20 Een retrospectieve
populatiegebaseerde Canadese studie toonde vooral
bij patiënten ouder dan 60 jaar een significante ver-
betering in overleving van de patiënten met DLBCL
sinds het gebruik van CHOP-R.21 Deze resultaten
ondersteunen het toepassen van CHOP-R gedurende
3 weken als nieuwe standaardbehandeling buiten
studieverband. Ondersteuning met groeifactoren
kan bijdragen aan een vermindering van de aan de
behandeling gerelateerde toxiciteit.22,23 Belangrijker
is participatie van de oudere patiënt in de lopende
HOVON-studie, waarin CHOP-14 met granulo-
cyten-koloniestimulerende factor de standaard-
behandeling is en gerandomiseerd wordt voor het
toevoegen van rituximab (HOVON 46).

Hoe kunnen we een betere inschatting maken
van het risicoprofiel van de oudere patiënt?
Armitage en Potter waarschuwden in 1984 voor het
toepassen van agressieve chemotherapie bij patiën-
ten ouder dan 70 jaar. Van de patiëntengroep die
gevolgd werd, overleed 30% aan andere ziekten dan
het lymfoom (vooral door sepsis en cardiale toxici-
teit).24 Latere studies benadrukken het belang van
het bereiken van complete remissie, waarna de ziekte-
vrije overleving bij ouderen niet verschilde van die
bij jongere patiënten.2,25,26 Dosisreductie leidt tot
slechtere behandeluitkomsten.25 De in opzet curatieve
behandeling dient daarom niet onthouden te wor-
den aan de oudere patiënt met goede ‘performance’-
status en weinig tot geen verzwakkende begeleiden-
de ziektes.27 Desalniettemin is leeftijd een
belangrijke risicofactor voor zowel overleving als
voor toxiciteit, vooral gedurende de eerste twee cycli
chemotherapie.7,22,23

Het ‘National Comprehensive Cancer Network’
(NCCN) beveelt het routinematig toepassen van
groeifactoren aan bij patiënten ouder dan 70 jaar die
behandeld worden met anthracyclinebevattende 
chemotherapie.28 Hoewel met gerandomiseerde fase-
3-studies aangetoond is dat groeifactoren de kans op
infectieuze complicaties significant verminderen,
resulteert dit niet in een overlevingsvoordeel.29,30 De
vraag is of er naast intensivering van chemotherapie en
toepassen van monoklonale antistoffen, aanvullende
strategieën denkbaar zijn waarmee de behandelresul-
taten bij oudere patiënten kunnen worden verbeterd. 

Tabel 1. Minimale beoordeling van de oudere patiënt met kanker.40

1. Volledige anamnese en lichamelijk onderzoek (let ook op gehoor, visus en psychiatrische problemen)

2. Beoordeling van oriëntatie en kortetermijngeheugen

3. Nauwkeurige medicatiehistorie

4. Overgewicht/cachexie, gewichtsverandering en dieetscreening

5. Screenen op fragiliteit*

6. Evalueren van sociaal netwerk

7. Berekenen van creatinineklaring

8. Mening van patiënt zelf vaststellen (zelfs indien dit beperkt mogelijk is)

*Fragiliteit bestaat bij aanwezigheid van één of meer van de volgende kenmerken: 1) afhankelijkheid in één of meer activitei-
ten van het dagelijks leven (ADL’s); 2) aanwezigheid van één of meer geriatrische syndromen: delirium, dementie (‘mini-mental
state examination’ <21), depressie, osteoporose met spontane fracturen, incontinentie, valpartijen (spontaan en frequent),
sociale verwaarlozing en vermagering; 3) aanwezigheid van drie of meer matig ernstige comorbiditeiten of van één ernstige,
levensbedreigende comorbiditeit. 33
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Geriatrische testen
Voor een besluit omtrent intensiteit van chemothera-
pie en deelname aan studies wordt meestal gebruik
gemaakt van de ‘World Health Organization’
(WHO)-‘performance score’ of de Karnofsky-score.
Deze schalen vormen echter geen goede afspiegeling
van de ernst van de comorbiditeit en andere functio-
nele tekortkomingen. De onafhankelijke waarde van
de functionele status en de comorbiditeit bij de oude-
re kankerpatiënt is aangetoond.31,32 Geriaters beoorde-
len de functionele status aan de hand van andere scha-
len waaraan prognostische betekenis kan worden
toegekend: 1) activiteiten van het dagelijks leven
(ADL); 2) instrumentele activiteiten van het dagelijks
leven (IADL); 3) geriatrische depressieschaal (GDS);
4) ‘mini-mental state examination’ (MMSE). 
Daarnaast moet gelet worden op de voedingstoestand,
medicatiegebruik en -beheer, en het bestaan van een
geriatrisch syndroom (delirium, dementie, depressie,
et cetera). De gezamenlijke weging van de plaats-
bepalingen per schaal bij de individuele patiënt 
wordt ‘comprehensive geriatric assessment’ (CGA) 
genoemd.32 Bij algemene geneeskunde leidde het toe-
passen van CGA tot een 14% afname van het RR op
overlijden (‘odds ratio’ (OR) 0,86; 95% betrouwbaar-
heidsinterval (BI) 0,75- 0,99) en bleek de kans om
thuis te kunnen blijven wonen gestegen met 26%
(OR 1,26; 95% BI 1,10-1,44).34 Een recent gepubli-
ceerde studie toonde geen significant effect aan op de
overleving door het toepassen van CGA in intramurale
geriatrische eenheden en in poliklinische geriatrische
begeleiding. Wel was de mate van functionele afname
bij ontslag van opgenomen patiënten significant ver-
minderd en bleek de mentale gezondheidstoestand van
de poliklinische patiënt, gemeten aan de hand van het
‘36-item short-form general health survey’ (SF-36)
voor het vaststellen van kwaliteit van leven, verbeterd.35

McCorkle et al. zetten de gebruikelijke zorg af tegen
een speciaal interventieprogramma dat is toegepast bij
patiënten van 60-92 jaar na chirurgie voor een solide
tumor en toonde voor de controlegroep een verdub-
beling van de kans op overlijden aan (‘hazard ratio’
2,04; 95% BI 1,33-3,12; p=0,001).36 Aangenomen
wordt dat de te corrigeren CGA-tekortkomingen
onderkend worden voordat ze problematisch worden.
Zagonel et al. toonden aan dat na chemotherapie of
radiotherapie bij afhankelijkheid in ADL de relatieve
kans op overlijden 1,96 bedraagt (95%-betrouwbaar-
heidsinterval 1,33–2,94), en bij afhankelijkheid in
IADL 1,49 (95% BI 1,09–2,04).37 Meer studie is
nodig om een goede inschatting te krijgen van de wer-
kelijke waarde van het CGA-instrumentarium.

Door het CGA zijn er handvaten om de zorg rond de
geriatrische oncologische patiënt te optimaliseren.
Speciaal getrainde oncologieverpleegkundigen zijn
onmisbaar voor de implementatie in de dagelijkse
praktijk. Via screeningslijsten kunnen patiënten gese-
lecteerd worden bij wie uitgebreide CGA wenselijk is.
Hiervoor kan bijvoorbeeld de screening volgens
Lachs et al. gebruikt worden.28,33,39 Voor de drukke
oncologische praktijk acht Extermann de benadering
van Tabel 1, op pagina 172, minimaal noodzakelijk.40

Conclusie
Ouderen bepalen in toenemende mate het gezicht  bij
NHL. Aangezien het bereiken van complete remissie
van belang is voor gelijkwaardige ziektevrije overle-
ving van ouderen en jongeren is hiervoor, naast inten-
sivering van chemotherapie en toepassen van mono-
klonale antistoffen, een inventarisatie nodig van de
specifieke behoeften van de oudere patiënt zodat the-
rapie op maat geboden kan worden. Hiervoor kan
gebruik gemaakt worden van het CGA.
Het is aan te bevelen om naast het formeren van een
stuurgroep met een (hemato)-oncoloog, oncologie-
verpleegkundige en geriater, de screeningstesten te
bespreken en de uitslag van deze testen onderdeel te
maken van de informatie die de oncologieverpleeg-
kundige geeft aan de patiënt bij het starten van de
(chemo)therapie. Wanneer de screening hiertoe aan-
leiding geeft, is het raadzaam specifieke deskundig-
heid in te schakelen (geriater, psychiater, diëtiste,
sociaal verpleegkundige, maatschappelijk werker) en
te onderzoeken of daarmee een besluit van de in opzet
curatieve of juist palliatieve therapie goed kan worden
onderbouwd. Extra in te zetten maatregelen kunnen
bijdragen aan een optimaal behandelresultaat.

* Gegevens afkomstig van het Nederlands Interdisciplinair Demografisch
Instituut. Http://www.nidi.nl/public/demos/dm97071.html, 1997.

Voorstel voor een algoritme bij de behandeling van
de oudere kankerpatiënt.38

G1:
leeftijd ≤75 jaar en WHO-performance 0-2 én
ADL/IADL-onafhankelijk          standaardtherapie

G2: 
ADL/IADL-afhankelijk: CGA-screening:
• levensverwachting > kanker          therapie op maat
• levensverwachting < kanker           palliatieve therapie

G3:
fragiliteit, WHO-performance >2, leeftijd ≥85 jaar

palliatieve therapie
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3. Schakel specifieke deskundigheid in wanneer de screening dit aangeeft. De geriater, psychiater,
diëtiste en/of maatschappelijk werker kunnen bijdragen aan een optimaal behandelresultaat.
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