
REFERAAT

Auteur Paola Mian

Kanker bij neonaten en zuigelingen is een zeldza-

me maar uitdagende aandoening. De behandeling 

is gecompliceerd vanwege duidelijke fysiologische 

veranderingen tijdens het eerste levensjaar, overma-

tige toxiciteit, sterfte en vertraagde effecten. Optima-

liseren van de dosering van oncolytica kan een be-

langrijke stap zijn om de uitkomsten te verbeteren. 

Helaas zijn doseervoorschriften in het algemeen niet 

evidence based of inconsequent voor wat betreft tu-

mortypen en behandelingsprotocollen. 

Nijstad et al. voerde een systematische review uit 

naar alle farmacokinetische parameters en daaruit 

ontwikkelde doseervoorschriften voor oncolytica 

voor neonaten en kinderen. Voor 9 van de 29 genees-

middelen (busulfan, carboplatine, cyclofosfamide, 

daunorubicine, etoposide, fludarabine, isotretinoïne, 

melfalan, vincristine) is voldoende farmacologisch 

bewijs om een evidence based doseeralgoritme voor 

kinderen aan te bevelen. 

Zo zijn voor cyclofosfamide meerdere farmacokineti-

sche studies gepubliceerd, welke ook zijn uitgevoerd 

in neonaten en kinderen. Een hogere klaring werd 

gevonden bij jongere kinderen, wat resulteerde in 

een hogere blootstelling aan metabolieten. Geba-

seerd op de veranderde farmacokinetiek bij kinde-

ren wordt de volgende dosering aanbevolen: gebruik 

de mg/m2 dosis en verminder dit met 20% bij zuige-

lingen (< 6 maanden). 

Voor etoposide is echter geen veranderde farmaco-

kinetiek bij kinderen en daarom wordt geadviseerd 

om de volledige volwassen dosis (mg/m2) toe te die-

nen. Voor busulfan en carboplatine is er voldoende 

bewijs om therapeutic drug monitoring aan te be-

velen in zuigelingen. Wat betreft 8 geneesmidde-

len (actinomycine D, blinatumomab, dinutuximab, 

doxorubicine, mercaptopurine, pegaspargase, tiogu-

anine en topotecan) is er slechts enig bewijs voor 

doseerrichtlijnen. Ten aanzien van de resterende 

geneesmiddelen, waaronder de frequent gebruikte 

geneesmiddelen cisplatine, methotrexaat en ifosfa-

mide, is farmacologisch bewijs voor dosering in zui-

gelingen beperkt. 
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