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Counseling bij verdenking op erfelijke

borstkanker

leder jaar bezoeken meer mensen de poliklinick Klini-
sche Genetica in verband met vragen over de erfelijk-
heid van borst- en eierstokkanker. In dit artikel geven
de auteurs een overzicht van het proces van intake tot
en met de vitslag en de nazorg. Aan de hand van een
casus wordt belicht hoe wverschillend binnen een
familie kan worden gereageerd op dit genetisch
onderzock. De huisarts kan een belanarijke rol spelen
bij de begeleiding van het proces en bij de onder-
steuning van de adviesaanvrager en diens familie.

verricht naar erfelijke borst- en eierstokkanker

ervaren een grote psychische belasting.! De
adviesvragers hebben mogelijk zelf kanker gehad en
in een aantal gevallen zagen ze familieleden averdij-
den aan kanker. Bovendien kan DMA-onderzoek
soms lang duren. Dit alles brengt veel spanningen
en onzekerheden met zich mee.

De uitslag van het onderzoek is meestal niet
alleen voor de adviesvrager van belang maar ook
voor familizleden. Wannaer er een afwijking gevon-
den wordt, hebben de kinderen 0% risico ook dra-
ger te zijn. Met de patiénten worden de be-
handelingsopties en medische mogelijkheden be-
sproken. In een aantal gevallen dienen er keuzes
gemaakt te worden voor preventie, zoals operaties
of contrales.

De huisarts speelt een belangrijke rol in het signa-
leren van aanwijzingen voor erfelijke borst- en eier-
stokkanker in een familie en is vask de verwijzer. In
tabel | op blz. 19 worden criteria voor verwijzing
gencemd. Verder heeft de huisarts een belangrijk
sandeel in de nazorg van deze patiénten.

Patiénten bij wie genetisch onderzoek wordt

% Wanneer er een kans van 100 of hoger is een mutatie
“ tevinden, bestaat er een indicatie voor DNA-onder-

= zoek.

Het intakegesprek

Bij een intakegesprek wordt eerst met de adviesvra-
ger(s) een stamboom gemaakt om te beocordelen of
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er e=n verhoogd risico is. Wanneer dit zo is, bestaat
er een indicatie voor periodieke controles. Er wordt
besproken hoe vaak mammografie en lichamelijk
onderzoek dienen te gebeuren. Ock kan een verwij-
zing naar de gynaecoloog aangewezen zijn. Dit is een
voorlopig advies dat zo nodig later wordt bijgesteld.
De verwijzingen naar de gynaecoloog en de chirurg
gaan via de huisarts.

Wanneer er een kans van 10% of hoger is een
mutatie te vinden, bestaat er een indicatie voor
DMNA-onderzoek. In veel gevallen zullen eerst de
medische gegevens van de familieleden met kanker
opgevraagd worden. Hier dienen deze familieladen
of hun nabestaanden toestemming voor te geven.
Dit kan binnen de familie onrust vercorzaken. Men-
sen hebben vaak nog geen rekening gehouden met
de mogelijkheid van een erfelijke aanleg voor kan-
ker.

Uit de ontvangen medische gegevens blijkt regal-
matig dat de conclusies moeten worden herzien.
Eierstokkanker blijkt baarmoedear- of darmkanker
enzovoorts, Yooral de PA-uitslagen zijn van belang
om te kunnen becordelen of een tumor binnen het
spectrum van erfelijke borst- en eierstokkanker past.

I. Er is géén Indicatle voor DNA-ondearzoek

Een deel van de patiénten dat de polikliniek
bezoekt met de vraag naar erfelijkheid van kanker,
kan gerustgesteld worden. Mensen hebben vaak
idee&n over de kans op een erfelijke corzaak, die
niet oversenkomen met de werkelijkheid. Het blijkt
voor deze mensen soms moeilifk te zijn om te
accepteren dat erfelijkheidsonderzoek bij hen niet
nodig is. Goede uitleg is hier van belang,.
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Aantal patignten (Criteria voar vemwijzing

Klinisch genetisch certrum.

1 Een patignte met mammacarcingom voor het 35° jaar
Een patignte met bilteraal mammacardnoom, waarvan de eerste tumor voor het S0% jaar
Een patizgnte met ovariumcarcincom voor het 50° jaar
Meer patignten met mamma- enyof ovariumcarcinoom ongeacht de leeftijd

r Twee eerstegraads familieleden met mammacarcinoom, bij wie minstens é&n de aandoe-
ning kreeg voor het 50% jaar
Twee eerstegraads familieleden met ovariumcarcinoom ongeacht de leeftijd
Twee tweedegraads familieleden met mammacarcineom, beiden voor het 50° jaar
Eenwvrouw met ovariumcarcinoom en in dezelf de takvan de farnilie een persoon met mam-
macarcinoom, beiden ongeacht de leeftijd
Een man met mammacarcinoom en in dezelfde tak van de familie ook mamma- en/of ova-
rivmcarcinoom, beiden ongeacht de leeftijd

3 In alle gevallen, tenzij het gaat om drie familieleden met een lage graad van verwantschap,
Towel patienten ak gezonde familieleden (bijvookeur eerstegraads familieleden) komen in aanmerking voor verwijzing naar een
De gencemde leeftijden hebben betrekking op het moment van diagnose.

Eerstegraads verwanten: kinderen, ouders, broers en zussen van de adviesvrager.
Tweedegraads verwanten kinderenvan broers en zusters, grootouders, noms en tantes van de adviesvrager.

IL. Er Is wél een Indicatle voor DNA-onderzoek

De mogelijkheden en beperkingan van DMA-onder-
zoek worden met de adviesvrager besproken. Tabel
2 op blz. 20 geeft een santal aspecten weer die een
rol kunnen spelen bij mutatieonderzoak naar BRCAI
of BRCA2. Het onderzoek wordt in principe verricht
bij iemand die borst- enfof eierstokkanker heeft
{gehad}; een indexpati&nt. Als de adviesvrager zelf
een kanker uit het spectrum heeft, kan het DNA-
onderzoek bij deze perscon starten, anders wordt
ean brief gemasakt om te overhandigen aan de per-
soon in de familie die in aanmerking komt woor
onderzoek (zie casus). Deze persoon wordt op de
polikliniek ontvangen. Dit kan bij een klinisch gene-
tisch centrum in de regic waar deze perscon woont.
Een enkele keer blijkt dat het enige familielid met
borst- eierstokkanker dat nog in leven is, emstig ziek
is en niet meer in staat om naar de polikliniek te
komen. Dan wordt een huisbezoek door een gene-
tisch consulent afgelegd. Wanneer dit niet mogelijk
is, kan bloedafname via de huisarts geregeld wor-
den.

Casiis

De heer A. belt de afdeling klinische genetica. Zijn echigensle
k 53 jaar en lerminaal miek. Toen bj vijftly was, werd Bj haar
Barstkanker ontdekt. Ook Raar zus had op haar viftigste jaar
borstiawmker. De moeder van Aaar vader overleed aan borstian-
ker en ook teee michien Wa vaderskant overleden op Koo o flig-
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ste aan borsthanker. Mu was erfelijkheid ter sprake gekomen en
ijn wroww: gaf aan dat ze, o mogelifk, dit nog wilde laten wit-
moeken voor haar familie. Aangezien meirou hard achbermil-
ging, werd via de fedsarts een bloedafmame geregeld. Het Bloed
werd opgedlagen en met mijnheer werd ajpesproken dat ki over
enkele maanden zon komen voor een intakegesprek.

Een maand later komet meneer A, met zijn 23-jarige doch-
ter. Mevromw A. is mmiddels overleden. Uit de stamboom die
dan opgenomen wordt, Blijkt dat er nog meer vromwen Borst-
kanker hadden en &n vrouw overleden zon zipn aan kanker in
de bubk. Klinisch ks hier sprake van erfelijke borstkanker. De
mogeliftheden en beperkingen van DN A-onderzoek naar de
borstkankergenen (BRCAL en BRCAZ2) worden meet me neer
A. en zijn dockier besproken. De dochier i erg emobioneel en
er wordt beslolen ket onderzock nu nog niet in te z=ten.

Enkele maanden later belt menser. Zijn dockter wil niet dat
ket DN A-onderzock ingezet wordt. Maar omdat dit de laatste
wens van zhin echigemole was, wil kY toch dat ket onderzock er
fomt. Als een afwiking gevonden wordt, zal hij i elk geval zor-
gen dat zijm dochler tijdig met controles van haar borsten
begint. HY vindt ook dat kij dit voor de frmeilic van djn vromw
moet doen, aamgezien Rier ook wonwen met sen verhoogd risico
zijn.

Het DMNA-onderzoek wordt gestart en er wordt een pathoge-
ne mutatie m BRCAZ aangeloond. De wiltslag wordt met
meneer besproken. Zipn dockier wil nog steeds niets welen. Hij
beshat om wel de familie in te lickten, zodat presymptomabisch
onderzock b familicleden mogelijk is. Al een nichlie draagster
blijkt te i en Hj kaar eerste controle, op 20-jarige leeftid, af
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Wél ondermoek: Géén onderzoek:
Tekerheid krijgen Geen ontsnapping

meer mogelijk

Handelingsopties hebben
— preventieve controles
— preventieve ingrepen
— reproductieve keuzes

Maatschappelijle
gevolgen

Ethische en sociaal-
culturele aspecten

Prewventie
Gezinsleden
Ten behoeve van familieledan

bilatersal mammacarcdnoom heeft, besluit menser zijn dochter
in te lichten.

Wit later komen Beiden voor eer nieuw gesprek op de poli
terug. De dochter is mog steeds erg emotionsel. Zij ziet af van
Bloedaframe maar gaat wel in op het worstel om eer gesprek
met de psucholoog var de afideling e kebben. Verder wordt voor
hair een abpraak geregeld op de Polikliniek Erfelijke Teumoren
om de Borstcontroles te starten. Uiteindelijk vindt verwifzing
nar een eerselijns psycholoog plaats voor kulp bij het ronw-
proces.

Een jaar later komt mevronw terug op de poliliniek en ra
een nitgebreid gesprek besluit ze nu DNA-orderzock m e zet-
ten. Mevroww verneemt samen met haar vader op de polikli-
niek de witslig: geen draagster. Ook mu reageert mevrouw erg
emotioneel. Ma drie weken is er mog eer keer feleonisch contact
met haar voor reazorg. Het gaat nu goed met mevrouw, e is erg
opgeluc ht over de uitslag maar wel bezorgd over andere familie-
leden.

Het DNA-onderzoek

Personen met een indicatie voor DNA-onderzoek,
kunnen na het intakegesprek viteraard nog bedenk-
tijd nemen alvorens te besluiten of zij het onderzoek
wel of niet willen. Het is van belang een goede afwe-
ging te maken.® De adviesvragers moeten zelf een
beslissing kunnen nemen om wel of niet de test te
doen De counseling dient zo non-directief mogelijk te
gebeuren. De beslissing dient op basis van de juiste
informatie genomen te worden. De huisarts kan hier-
in zeker meedenken.

Vrouwen geven vaak als reden voor DMA-onder-
zoek dat dit woor hun kinderen en wvoor hun zussen
van belang is. De gevolgen van de DMA-test kunnen
echter ook voor henzelf ingrijpend zijn. Het is van
belang hoe partner en kinderen over DNA-onder-
zoek denken. Ock de houding van de familie kan
een belangrijke rol spelen. De familie kan erg aan-
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dringen op onderzoek of juist heel afwijzend hier-
over zijn. In dat geval is er mogelijk geen of onvol-
doende sprake van een sociaal vangnet. Als er op
dat moment ook andere zorgen of belangrijke
gebeurtenissen in hun leven zijn, kan het beter zijn
om de test op een later tijdstip te doen. Het emotio-
neel incasseringsvermogen dient groot genoeg te
zijn.

Ook moet worden nagedacht over de maatschap-
pelijke gevolgen zoals vragen betreffende verzeke-
ringen. Bij het aanvragen van een levensverzekaring
zou dragerschap van een aanleg voor kanker uitein-
delijk kunnen leiden tot hogere premies.

Aan DMA-onderzoek kleeft een aantal nadelen dat
met de adviesvragers besproken dient te worden.
De uitslag kan complexe gevolgen hebben (zie tabel
3 op blz. 21). Soms is het een goede optie om verder
te gaan met periodieke controles en het DMA-onder-
zoek uit te stellen tot een later tijdstip of helemaal
af te zien van dit onderzoek. DMA-onderzoek naar
erfelijke borst- eierstokkanker wordt alleen bij vol-
wassenen ingezet, aangezien het hier late onset ziek-
tes betreft. Wanneer alle familieleden met kanker
overleden zijn, kan er wel een advies voor periodie-
ke controles gegeven worden. Er wordt dan meestal
geen DNA-onderzoek ingezet aangezien de kans op
het vinden van een mutatie bij gezonde adviesvra-
gers te klein is. Soms is het mogelijk om DMA-cnder-
zoek op PA-materiaal te verrichten.

De uitslag

A.In een deel van de patiénten wordt geen mutatie
aangetoond. Dit betekent dat de uitslag niet con-
clusief is. De klinische aanwijzingen voor een erfe-
lijke basis zijn er nog steeds, maar met de huidige
mogelijkhaden kan de aanleg niet op DMA-niveau
aangetoond worden. Dit betekent dat de advie-
zen voor periodieke controles blijven gelden. Dit
is soms woor de adviesvragers een moeilijk te
begrijpen vitslag. Ondanks goede uitleg komt het
geregeld voor dat deze uitslag de familie in gaat
als: 'het is niet erfelijk’.

B. Een bijzonder probleem ontstaat wanneer er spra-
ke blijkt te zijn van een genetische variant [Unclas-
sified Variart (UV]). Hierbij is het niet duidelijk of
de verandering die in het gen sangetoond is,
pathogeen is. Uiteindelijk kan dit een polymorfis-
me zijn of toch een pathogene mutatie.! Nieuwe
kennis in de toekomst zal hierover meer duide-
lijkheid moeten geven. Presymptomatisch onder-
zoek is in deze families niet mogelijk, maar er
worden wel adviezen voor periodieke controles
gegeven.
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C. Wanneer een [nleuws) mutatie sangetoond wordt,
betekent dit voor de patignt dat er nu duidelijk-
heid is. Bewezen is nu dat de borst- en eierstok-
kanker een genetische corzask heeft. Mensen
kunnen hier verschillend op resgeren. Soms
hoopten ze dat het toch niet efelijk zou zijn. Dan
is er teleurstelling en verddet. Voor andere fami-
lieleden bestaat nu de mogelijkheid om drager-
schap te laten witzoeken. Dit brengt weer nieuwe
angsten en onzekerheden met zich mee, aange-
zien kinderen drager kunnen zijn.

Na de uitslag wordt nazorg gegeven door genetisch
consulenten en indien nodig of gewenst door de
peycholoog van het team. Ook worden afspraken
geregeld op het multidisciplinaire spreekuur waar
de preventieve mogelijkheden met de vrouwelijka
draagsters besproken worden door gespecialiseerde
gynaecologen en chirurgen. Hier wordt ook een eer-
ste controle verricht, wearna de adviesvraagster zich
kan beraden over de preventieve mogelijkheden
die bij haar passen. Zij zal de keuze krjgen tussen
preventieve verwljdering van de borsten en/of de
eierstokken of controles van deze risico-organen.

Wat betreft de bomsten zal de counseling non-
directief gebeuren. Met goede controles kan mam-~
macarcinoom in een vroeg stadiom ontdekt worden,
waarna nog altijd mastectomie kan plaatsvinden.
Een aantal vrouwen zal dan ook liever met controles
doorgaan, anderen kiezen voor operaties.

Owvariumcarcinoom is echter moeilijfker te ontdekken
dan mammacarcinoom en met controles worden de
tumoren vaak niet in een vroeg stadium gevonden.
Ook is bekend dat na profylactische adnectomie bij
premenopausale draagsters van een BRCA-mutatie
een duidelifke risicoreductie van mammacarcinoom
plaatsvindt. Dit is een extra reden om adnectomie te
adviseren als het gezin compleet is en de vrouw in
de buurt van de natuarlijke menopauze is [>40 jaar).

Als iemand geen drager is, heeft hij/zij vaak naaste
familieleden die wel drager zijn. Dit kan betekenen dat
hij/zij niet echt blij kan zijn met de eigen vitslag. Dit
verschijnsel staat bekend als sunvivors guilf.

KPRESINFO

Geen dragenran de familiaire mutatie

Mensen hebben vaak &l lange tijd geleefd met het
idee sen hoger risico op kanker dan anderen te hab-
ben. In de meseste gevallen kan het controleschema
stopgezet worden, maar vrouwwen uft deze families
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— Verwerken van de uitslag

— Leren omgaan met nievwe kennis

— Veranderingen in het zelfbesld

— Werandering in oekomstvisie

— Inlichten van familieleden

— Weranderingen binmen het gezin en in de familie
—Werschillende witslagen binnen e2n familie
—Verschillende keures binnen een familie.

hebben hier toch lang een veiligheidsgevoel door
gehad en durven vaak niet zomaar te stoppen met
pericdieke controles. Dit is begrijpelijk en kan bete-
kenen dat ze nog één of twee keer een verwijzing bij
de huisarts halen om bijvoorbeeld een mammogra-
fie te laten maken.

Als iemand geen drager is, heeft hij/zij vask naas-
te familieleden die wel drager zijn. Dit kan beteke-
nen dat hij'zij niet echt blij kan zijn met de eigen
uitslag. Dit verschijnsel is bekend als swrviver's geilt
[zie casus 1). Deze mensen hebben vaak extra aan-
dacht nodig. Als broers en zussen drager zijn, kun-
nen niet-dragers ook het gevoel hebben er in de
familie niet meer bij te horen.

In elk geval is er een einde gekomen aan de onze-
kerheid. Geen drager zijn, betekent ook dat de kin-
deren geen drager zijn. Wanneer de patiéntje] geen
drager is en er zijn geen bijzonderheden, wordt de
huisarts via een brief gainformeeard.

Wel dmger van de familiaire mutatie

Als iemand mutatiedrager blijkt te zijn, kan hij of zij
in eerste instantie erg verdrietig zijn. Soms is het
voor de betrokkenen niet mogelijk om op dat
moment verdere informatie in zich op te nemen.
Dan volgt een nieuwe afspraak op zeer korte termijn.
Wanneer de patiénte(e) drager is, zal er in overleg
met de pati&nt{e) vaak voor gekozen worden de uit-
slag alvast telefonisch met de huisarts te bespreken,
zodat deze voorbereid is als de persoon het spreek-
uur bezoskt.

Yeel mensen willen als ze de uitslag ontvangen
toch een mantal zaken uwitvoeriger bespreken. De
medische mogelijkheden komen witgebreid aan de
orde en er worden afspraken op de Polikliniek Erfe-
lijke Tumoren [PET) aangeboden en geregeld. Het
gevoel nu preventief te kunnen handelen over-
heerst. Het belang van controles is duidelijker en
kan zorgen woor het consequenter opvolgen van de
adviezen.
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Het oncogeneticatearn van de afdeling klinische genetica in
het azM bestaat wit een intemist-hematoloog, Kinisch gene-
tici {i.o.) genetisch consulenten (o) en een paycholoog,
Aan de multidisciplinaire teams (azM en regionaal) nemen
ook deel chirurgen, internisten, gynaecologen en mammaca-
re verpleegkundigen.

Er zijn echter ook nieuwwe onzekerheden gekomen
[zie tabel 3) zoals: word ik ziek en zo ja, wanneer?”
Mensen moeten leren omgaan met de zorgen en niet
bij elke verandering in paniek raken. Het toekomst-
beeld is mogelijk veranderd. Bij sommigen speelt nu
de vraag of ze wel aan kinderen moeten beginnen.
Anderen gaan er vanuit dat de medische kennis
tegen de tijd dat die voor hun kinderen nodig is ook
veel groter zal zijn.

Voor draagsters van een BRCA-mutatie speelt de
huisarts een belangrijke rol in de nazorg Dit is
immers de arts die de patiént{e) al langer kent en
ook het gezin kent. Soms zijn ook andere familiela-
den bij de huisarts bekend, wat kan helpen bij de
gesprekken. De meeste draagsters kunnen na een
tijdje de uitslag een plaats geven en verder gaan
met hun leven. Hoe lang dit duurt zal mede afthan-
gen van de keuzes, die gemaakt worden ter pre-
ventie. ]

Websites:

www. borstkanker.nl
wwwtikenet.nl

www kankerbestrijding.nl
www. kankempatient.nl
www kankerwighelpt.nl

www erfelijkheid.nl
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