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Introductie

• Enschede, 1951

• Geneeskunde, Groningen

• Interne geneeskunde, Leiden

• Klinische genetica, Amsterdam



Erfelijke aanleg voor ziekte

• Bewustwording

• Kennis

• Gericht op gezondheid: 

• Vroege vaststelling (mammografie) en vroege behandeling
• Behandeling na diagnose borstkanker/ eierstokkanker
• Preventieve operaties





Mutaties in het BRCA1/ BRCA2 gen: 
hoog risico op borstkanker en eierstokkanker

• Voorkomen van BRCA1/ BRCA2 mutaties in de algemene bevolking: 

• Ongeveer 1 op 400
• Vele verschillende BRCA1 en BRCA2 mutaties

• Voorkomen van BRCA1/ BRCA2 mutaties in de Asjkenazisch-Joodse 
bevolkingsgroep:

• Ongeveer 1 op 40
• Voornamelijk drie mutaties (twee in BRCA1, één in BRCA2) 



Drie onderwerpen

•Wat is Joodse afkomst? 

• Erfelijke aanleg voor ziekte bij Joden

•Wat kunnen we ermee? 
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Afstamming/ Ancestry: voorgeslacht, 
voorouders: drie manieren van onderzoek

•Geografie, land van herkomst
•Stamboomonderzoek
•Genetisch (DNA) onderzoek
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‘Founder’ (voorouder) effect

Oorspronkelijke 
bevolkingsgroep

De groep wordt kleiner/ 
migreert/ leeft geïsoleerd

Vele generaties later
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Overerving en afstamming  Autosomen

X en Y chromosoom
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Genetische markers tonen aan, dat 
huidige Asjkenazische Joden afstammen van 
een kleine groep ‘founders’



Asjkenazisch-Joodse afstamming is dus  
gebaseerd op: 

•Geografie, land van herkomst 

•Stamboomonderzoek

•Genetisch (DNA) onderzoek



Drie onderwerpen

•Wat is Joodse afkomst? 

• Erfelijke aanleg voor ziekte bij Joden

•Wat kunnen we ermee?
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mutatie in het gen



‘Founder’ (voorouder) effect

Oorspronkelijke 
bevolkingsgroep

De groep wordt kleiner/ 
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Autosomaal recessief







Overerving en ziekte 

Vader, moeder en 
kinderen
hebben twee normale 
BRCA1-genen

BRCA1



Autosomaal dominante overerving bij BRCA1/ 
BRCA2 mutaties



Overerving en ziekte: BRCA1 en BRCA2

• De BRCA1- en BRCA2-genen coderen voor eiwitten, die 
beschermen tegen borst- en eierstokkanker

• Bij een mutatie in het BRCA1- of het BRCA2-gen is er een 
hoge kans op borst- en eierstokkanker

• Het overervingspatroon is autosomaal dominant: de drager 
van de mutatie heeft een hoge kans op ziekte 
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frequent voor 
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Overerving en ziekte 

Moeder heeft 
ovariumkanker 
(eierstokkanker) 
door een BRCA1 
mutatie 

BRCA1



O

B

Erfelijke aanleg voor borst- en ovarium- (eierstok-) 
kanker: in deze familie door een BRCA1-mutatie

B
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Erfelijke aanleg voor borst- en ovarium- (eierstok-) 
kanker: in deze andere familie door een BRCA1-mutatie

B



Het risico op borstkanker en op eierstokkanker voor 
draagsters van een BRCA1- of BRCA2-mutatie
Kuchenbaecker, JAMA 2017



Drie onderwerpen

•Wat is Joodse afkomst? 

• Erfelijke aanleg voor ziekte bij Joden

•Wat kunnen we ermee? 1: wanneer DNA-onderzoek? 



De kans op een BRCA1/ BRCA2 mutatie

Algemene bevolking AJ bevolkingsgroep

Alle mannen en vrouwen 1 op 400 1 op 40

Vrouw met borstkanker 1 op 20 1 op 10

Vrouw met TN borstkanker 1 op 10 1 op 5

Vrouw met eierstokkanker 1 op 10 1 op 3



•Borstkanker (BRCA1, BRCA2)

• Eierstokkanker (BRCA1, BRCA2)

•Alvleesklierkanker (BRCA2)

•Prostaatkanker (BRCA2)



Algemene richtlijn voor verwijzing naar de klinische genetica 
wegens borstkanker en wegens eierstokkanker

Vrouw met BK en een verwant met BRCA-mutatie 
Vrouw met BK < 40 jaar 
Vrouw met bilateraal BK met eerste tumor < 50 jaar 
Vrouw met meerdere primaire tumoren in 1 borst, met eerste tumor < 50 jaar 
Vrouw met triple negatieve BK < 60 jaar 
Vrouw met BK < 50 jaar en 1 of meer 1e graads verwanten met BK < 50 jaar 
Vrouw met BK < 50 jaar en 1e graads verwant met prostaatcarcinoom < 60 jaar 
Vrouw met BK en 2 of meer 1e en 2e graads verwanten met BK, waarvan ten minste 1 < 50 jaar (aan 
dezelfde kant van de familie) 
Vrouw met BK en 1e of 2e graads verwante met OC/TC ongeacht leeftijd diagnose 

Vrouw met OC/TC ongeacht leeftijd diagnose 

Man met BK ongeacht leeftijd diagnose 
Man met prostaatcarcinoom < 60 jaar en 1e graads verwante met BK < 50 jaar 
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Richtlijn voor verwijzing naar de klinische 
genetica wegens borstkanker

“Wees alert op combinatie borstkanker in de 
familie en Joodse/Asjkenazi voorouders. 
Vrouwen met Joodse/Asjkenazi voorouders 
hebben een 5-10 maal grotere kans om 
draagster van een BRCA1/2 mutatie te zijn”.



Conclusie

Wij adviseren om alle borstkankerpatiënten met een Joodse afkomst naar de 
klinisch geneticus te verwijzen [patiënten met eierstokkanker: er gebeurt altijd al 
genetische diagnostiek]. 

Ook bij gezonde familieleden van patiënten die zijn overleden aan borstkanker [of 
eierstokkanker] kan er reden zijn voor verwijzing.

Bij prostaat- en alvleesklierkankerpatiënten van Joodse afkomst kan eveneens 
genetische diagnostiek worden overwogen. 

Het is dus van belang dat artsen gericht vragen of een patiënt Joodse voorouders 
heeft, in het bijzonder bij patiënten met borstkanker



Drie onderwerpen

•Wat is Joodse afkomst? 

• Erfelijke aanleg voor ziekte bij Joden

•Wat kunnen we ermee: mogelijkheden voor 
vrouwen met een BRCA1/ BRCA2 mutatie



Behandeling, vroege opsporing en preventie

Chirurgie/ operatie

Radiotherapie/ bestraling

Medicamenteuze therapie
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Behandeling, vroege opsporing en preventie



Prostaatkanker

Alle mannen

Prostaatkanker bij 
obductie

Prostaatkanker diagnose

Prostaatkanker sterfte

Damber & Aus, 2008



Prostaatkanker

• Is screening door PSA bepaling (bloedonderzoek) zinvol voor 
mannen met een BRCA2 mutatie?  

• Informatiebrief genetica (VKGN) 2022: 
• “Met mannen met een BRCA2-mutatie bespreekt de arts 

de mogelijkheid van screening voor prostaatkanker. 
• Het voorstel is dan om van 45 tot 70 jaar één keer per twee 

jaar de PSA waarde te laten bepalen door de huisarts 
• Bij verhoogd PSA: verwijzing naar de uroloog voor 

vervolgonderzoek” 



Bevolkingsonderzoek

Efrat Levy Lahad

2014



Bevolkingsonderzoek 

• Sinds 2020 wordt in Israël BRCA1/ BRCA2 screening 
vergoed

• Juni 2020-juni 2022: 13.502 gezonde vrouwen getest 
bij Chalit Health Services

•120 (0.89%) gezonde vrouwen hadden een BRCA1/ 
BRCA2 mutatie



Wat kunnen we ermee (1)

•Bevolkingsonderzoek in de AJ bevolkingsgroep naar 
BRCA1/ BRCA2 mutaties
• In verschillende landen
• Nu niet in Nederland 



Wat kunnen we ermee (2)

•Verwijzing naar een afdeling klinische genetica, bij 
Joodse afkomst
• Bij borst- en/ of eierstokkanker*
• Ook bij prostaatkanker en alvleesklierkanker

•Het vinden van een BRCA1/ BRCA2 mutatie is: 
• Belangrijk voor de patiënte met kanker
• Belangrijk voor familieleden met een verhoogd risico 



Tenslotte: erfelijke aanleg voor ziekte

•Bewustwording, kennis, gericht op gezondheid: 
• Vroege vaststelling (mammografie) en vroege behandeling

• Behandeling na diagnose borstkanker/ eierstokkanker

• Preventieve operaties

•Nu: uitgebreider DNA-onderzoek:
• BRCA1, BRCA2, ATM, CHEK2, PALB2, BARD1, BRIP1, RAD51C, 

RAD51D (bloedonderzoek)

• Onderzoek van tumorweefsel
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