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Hormoongevoelig (mHSPC) versus castratie-resistant (mCRPC)

4Dannah R. Miller et al. Prostate Cancer  2021

Eligard, zoladex, chirurgische castratie etc.

= ADT
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Anti-hormonale behandeling prostaatkanker
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Janice Kim et al. Current Oncology Reports (2023) 25:965–977

ADT:
• LHRH-agonisten
• LHRH-antagonisten
• Chirurgische castratie

Androgen recepthor pathways inhibitors (ARPI):
• Abirateron

Androgen recepthor pathways inhibitors (ARPI):
• Enzalutamide
• Darolutamide
• Apalutamide
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ADT en cardiovasculaire 
toxiciteit
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Associatie ADT met ‘cardiale events’

Er is een duidelijke relatie met het gebruik van ADT en diabetes, hartziekten,
myocard infarct en acute hartdood. 

DM; Diabetes mellitus, CHD; coronary heart disease, MI; myocardial infarction, SCD; sudden cardiac death Keating et al. J Clin Oncol. 2006 Sep 20;24(27):4448-56



Associatie ADT met ‘cardiale events’
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ADT en risico op metabool syndroom
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Diabetes Metabool syndroom

Bosco et al. 2015. PLOS ONE.



LHRH-agonist of LHRH-antagonist?
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UroToday. Available at: https://www.urotoday.com/journal/everyday-urology-oncology-insights/articles/96381-assessment-of-cardiovascular-risk-with-
the-use-of-androgen-deprivation-therapy-for-prostate-cancer-everyday-urology-full-text-article.html  



LHRH-agonist of LHRH-antagonist?

14Lopes R, et al. 2021 Circulation



LHRH-agonist of LHRH-antagonist?
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Davey et al. 2021 WJU

Crawford et al. 2023 JU

Patel et al. 2025 EAU

Nelson et al. 2023 JACC
George et al. 2020 Cardio Epi

Albertsen et al. 2014 EU

Cirne et al. 2022 Eur Heart J 
Cardiovasc pharmacother

Talrijke retrospectieve meta-analyses hebben tegenstrijdige bevindingen gerapporteerd

Agonist minder 
CV risico

Antagonist 
minder CV risico

Cardiovasculair

Abufaraj et al. 2021 Eur Urol

DISCLAIMER: Dit is geen uitputtende lijst van alle studies gedaan!!



Cardiovasculaire comorbiditeit

De gemiddelde leeftijd waarop prostaatkanker wordt gediagnosticeerd 
ligt rond de 70 jaar
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IKNL: prostaatkankerinNL(2016)



45% van de patiënten met prostaatkanker hebben ≥ 2 comorbiditeiten
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IKNL: prostaatkankerinNL(2016)



Hart- en vaatziekten zijn de meest voorkomende comorbiditeit bij 
patiënten met prostaatkanker

19IKNL: prostaatkankerinNL(2016)



Focus op comorbiditeiten steeds meer van belang, want we houden onze 
patiënten langer in leven

20
kwf.nl/prostaatkanker (accessed 04-11-2025)



Cardiovasculaire comorbiditeit is reëel probleem

21
Li, Urology Practice (2025)



Inschatten risicoprofiel en monitoring
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Risico profiel Monitoring Preventie/behandeling
Risico profiel Monitoring Preventie/behandeling

American Heart Association 2025



Casus: Jan, 75 jaar

Presenteert zich bij huisarts met pijn in de 
linker heup
In verband met bekend familiar 
prostaatcarcinoom besluit huisarts om RT, 
PSA en röntgenonderzoek uit te voeren:
• Afwijkend toucher (T2-3)
• PSA 14
• Röntgenfoto afwijkend

Verwijzing volgt naar uroloog
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Workup

• MRI: T3N0Mx
• Target biopten: Gleason 4 + 4
• Beeldvorming PSMA-PET/CT: T3bN1M1b, met 
oligometastasen (2 botlesies met substraat op low 
dose CT) 
• 5 sibs, waarvan 2 broers prostaatkanker (diagnose 
leeftijd 65 en 67), vader prostaatkanker op oudere
leeftijd



Synchroon low volume mHSPC
• ECOG 1
• Lab: Bloedbeeld normaal, kreatinine 120, AF 135, 
leverfunctie normaal, CRP 7
• Comorbiditeit:
• 2021 PTA linker been
• 2024 NIDDM2
• hypertensie
• vroeger gerookt (40PY)
• Cholesterol (totaal 6.5, LDL 4.3, HDL 1.3, TG 2.0 
mmol/L)
• HbA1c 68 mmol/mol
• Bloeddruk 146/85, P70 reg
• Gewicht 125kg, lengte 175cm met BMI 40.8

Medicatie
• Amlodipine 10mg
• Atorvastatine 10mg
• Metformine 500mg bd
• Ascal 80mg



Behandeling bloeddruk <140 mmHg: winst 0.5 jaar
Ophogen statine: winst 0.6 jaar
HbA1C < 58 mmol/mol: winst 0.3 jaar
Lifestyle + mediterraan dieet: winst 1 jaar
Allen samen: 3 jaar

Huidig 10-jaars risico op een hartinfarct, beroerte of 
CV event bij Jan: 54%

Levensverwachting (SMART-REACH)



Zo goed doen we het nu niet…
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Klimis et l. 2023 JACC: Cardiooncology



Oncoloog?
Huisarts?

Uroloog?

Verpleegkundige specialist?

Cardioloog?

Internist-vasculair geneeskunde?

Wie?



Casus: Jan, 75 jaar

Low volume gemetastaseerd prostaatcarcinoom

VG/ PTA, DM, Hypertensie, hoog cholesterol
Intox/ heeft gerookt

MDO advies = ADT + ARPI of radiotherapie prostaat

Welke ARPI?
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ARPI en cardiovasculaire 
toxiciteit
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STOPCAP Fisher et al. Presented at ASCO GU 2025

Welke ARPI?
STOPCAP meta-analyse ARPI: ‘amides’



PFS OS

STOPCAP meta-analyse ARPI: abirateron

STOPCAP Fisher et al. Presented at ASCO GU 2025

Abiraterone: 75+: geen OS-winst. 
PCSS geen significant verschil, dus pt overlijden aan iets anders? 
cardiovasculair? 



ARPI bijwerkingen
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Meta-analyse Di Maio et al (2025):
8 RCTs

Di Maio et al. (2025) Front. Oncol. 15:1468928.



ARPI hypertensie, vermoeidheid, cognitief
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Meta-analyse Di Maio et al (2025):
8 RCTs

Di Maio et al. (2025) Front. Oncol. 15:1468928.



Alle ARPIs verhoogd risico 
op cardiovasculaire events
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El-Taji, Omar et al. JAMA oncology vol. 10,7 (2024): 874-884. doi:10.1001/jamaoncol.2024.1549 Supplemental Materials

By ARPI Agent – Grade ≥ 3
on all different CV AEs cumulative

Risk ratios (highest to lowest):
• Abiraterone + Enzalutamide à RR 4.08
• Abiraterone à RR 2.04
• Enzalutamide à RR 1.98
• Darolutamide à RR 1.91
• Apalutamide à RR 1.39

grade ≥3 CV events based on ARPI



Inducers/Inhibitors APALUTAMIDE ENZALUTAMIDE DAROLUTAMIDE ABIRATERONE

Inhibitor of CYP3A4
(ketoconazole, ritonavir, claritromicina)

/

Inhibitor of CYP2C8
(gemfibrozil, clopidogrel)

/ /

Inducers of CYP3A4
(rifampicina)

/ /

Inducers of P-gp
(rifampicina, fenitoina, fenobarbital)

/ / /

Strongly increased exposure to ARPI à high risk of toxicity

Moderate increased exposure to ARPI à low risk of toxicity

Strong reduction in exposure to ARPI à high risk of loss of 
efficacy of ARPI

SmPC of apalutamide, enzalutamide, darolutamide, abiraterone; Modified from Lopez-Campos et al, J. Pers. Med 2021 

ARPIs en interacties



ARPI en comedicatie
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Casus: Jan, 69 jaar

Low volume gemetastaseerd prostaatcarcinoom

VG/ PTA, DM, Hypertensie, hoog cholesterol
Intox/ heeft gerookt

MDO advies = ADT + ARPI of radiotherapie prostaat

Welke ARPI?
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Gedachtespinsel abirateron vs enzalutamide vs apalutamide

Abirateron + prednison Enzalutamide Apalutamide

Weinig cognitieve 
klachten gerapporteerd

Minder risico op CV events Minder risico op CV events

Minder interacties met 
medicatie

Lijkt effectiever bij pt > 75 
jaar

Lijkt effectiever bij pt > 75 jaar

Goedkoper
Minder evidence in laag-
volume

Geen interactie met 
voeding, geen prednison

Geen interactie met voeding, 
geen prednison, minder 
cognitieve klachten 
gerapporteerd
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Casus: Jan, 75 jaar

Low volume gemetastaseerd prostaatcarcinoom

VG/ PTA, DM, Hypertensie, hoog cholesterol 
Intox/ heeft gerookt

+ myocardinfarct wv stent 2023 waardoor hartfalen 
LVEF 35%

A/ erg snel kortademig

MDO advies = ADT + ARPI of radiotherapie prostaat

Rol ADT monotherapie?

NB. 10jr overleving slechts 2% op basis van Charlson
Comorbidity Score los van zijn prostaatkanker

39
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Charlson comorbidity index (CCI)

40Charlson ME, et al. J Chronic Dis. 1987;40(5):373-83.



Casus: Jan, 77 jaar

Low volume gemetastaseerd 
prostaatcarcinoom

VG/ PTA, DM, Hypertensie, hoog 
cholesterol
Intox/ heeft gerookt

Nu 2 jaar gebruik van ADT + abirateron + 
prednison: PSA al 2 jaar < 0,10ug/L

Nu opgenomen op CCU met 
myocardinfarct wv dotter met stent en 
start dubbele plaatjesremmers
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Wat nu?

• ADT en abirateron continueren

• ADT continueren, abirateron staken

• ADT continueren, abirateron switchen naar enzalutamide of apalutamide

• ADT én abirateron staken
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Herstel testosteron na staken ADT
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Ong et al; Eur Uro (jan 2025)



Cardiotoxiciteit bij prostaatkanker

Cardiovasculair risicomanagement:

• Rol bij opstellen behandelplan
• Follow-up en behandeling ervan moet vaste rol 

in zorgpad krijgen
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Vragen?

c.p.bruijnen@umcutrecht.nl


