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I!El Kanker op kinderleeftijd is zeldzaam en omvat

minder dan 1% van alle kankerdiagnoses wereldwijd.
Door hedendaagse multimodale behandelingsschema’s zijn
de overlevingskansen de laatste decennia aanzienlijk
gestegen. Toch is deze vooruitgang niet voor alle
kankertypes even groot en is er nog geen effectieve
behandeling voor sommige vormen van kinderkanker.
Tegelijk  wordt duidelijk dat de gebruikte medicijnen
verantwoordelijk zijn voor ongewenste effecten op lange
termijn. Nieuwe behandelingsstrategieén zijn daarom
cruciaal om enerzijds de overleving van kinderkanker te
verbeteren en anderzijds minder nadelige effecten en dus
betere levenskwaliteit tot gevolg te hebben.

In Belgié krijgen elk jaar ongeveer 520 kinderen en 180
adolescenten de diagnose van kanker. Momenteel kunnen
we onvoldoende verklaren waarom kanker zich bij het ene
kind ontwikkelt en bij een ander niet. Kanker ontstaat door
een samenspel van verschillende factoren, zoals
omgevingsfactoren, levensstijl, intrinsieke factoren en
genetische factoren. Er wordt geschat dat 10% van de
kinderen met kanker een aantoonbare erfelijke aanleg
heeft. Algemeen kan een onderliggende vooraanleg tot
kinderkanker in de volgende situaties vermoed worden: (1)
een familiale of persoonlijke voorgeschiedenis van kanker,
(2) specifieke kankertypes en (3) de aanwezigheid van
aangeboren aandoeningen of ontwikkelingsstoornissen.

Hoewel er reeds een aantal erfelijke fouten gekend zijn die
een rol hebben in het ontstaan van kinderkanker, kunnen we
momenteel nog niet alles verklaren. Zo zijn er kinderen met
een duidelijk familiaal voorkomen of met typerende
klinische kenmerken waarbij geen erfelijke fout kan worden
gevonden.

Nieuwe technologische ontwikkelingen, zoals whole exome
of whole genome sequencing, maken het mogelijk om het
DNA, of de erfelijke code, van een individu in kaart te

brengen en kunnen de onderliggende biologie van
kankerontwikkeling verder helpen ontrafelen. De meeste
genetische veranderingen in ons DNA zijn niet schadelijk en
behoren tot de normale variatie tussen individuen. Sommige
veranderingen kunnen echter de functie van een cel
verstoren en ervoor zorgen dat kanker zich kan ontwikkelen
of dat de kans op het krijgen van kanker groter wordt.

In deze doctoraatsstudie worden deze technieken toegepast
bij enkele families met meerdere kinderen met kanker om
genetische eigenschappen te identificeren die betrokken
familieleden gemeenschappelijk overerven. Hoewel ons
DNA veel informatie biedt, is de genetische code moeilijk te
interpreteren en is bijkomende uitwerking en modellering in
een labo noodzakelijk voordat klinische toepassingen
mogelijk worden. In een volgende stap wordt hun eventuele
rol bij de ontwikkeling van kinderkanker meer in detail
onderzocht. Uiteindelijk zal dit meer inzicht geven in de
onderliggende biologie van zowel kanker- als normale
ontwikkeling en mogelijkheden bieden tot nieuwe
doelgerichte of aangepaste behandelingen.
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