 



 

Introduction

Les cancers de l'enfant sont rares, puisqu'ils ne représentent que 1 % de l'ensemble des cancers. Cette rareté concourt à leur méconnaissance tant du grand public que des médecins, aboutissant à un important retard diagnostique. La plupart des cancers de l'enfant présente la particularité d’être très rapidement proliférant et chimiosensibles. Cette importante chimiosensibilité associée à une bonne tolérance aux traitements, permettent d'obtenir des taux de guérison de l'ordre de 75 %. Cependant, le cancer reste la deuxième cause de décès au-delà de l’âge de un an, après les accidents.

 

1 - Particularités épidémiologiques
1 - Incidence : 130 nouveaux cas par million d'enfants âgés de moins de 15 ans, soit environ 1800 nouveaux cas par an en France. Un enfant sur 500 est susceptible de développer un cancer avant l’âge de 15 ans. L’incidence du cancer chez les adolescents de 15 à 19 ans est de 173 par million d’adolescents.

2 - Age : de la période anténatale (diagnostic in utero par échographie) à 18 ans. L'âge médian au diagnostic est de 5 ans. La majorité des adolescents âgés de 18 ans étant scolarisée, il est important qu’ils soient hospitalisés dans des services prenant en charge enfants et adolescents.

3 - Sexe ratio global : 1,13 M/F

4 - Etiologie : Les facteurs d'environnement connus chez l'adulte ont un rôle très restreint dans la carcinogenèse de l'enfant, alors que les facteurs génétiques sont prépondérants. 
Un certain nombre d’anomalies et de malformations congénitales sont reliées à des anomalies géniques qui peuvent elles-mêmes être prédisposantes au développement d’un cancer (moins de 5 % des cas). Ainsi, ce risque accru est observé en cas d'anomalie intestinale, urinaire, de dysgénésie gonadique, d’hémi-hypertrophie corporelle, d’un syndrome de Beckwith-Wiedemann, ou d’une aniridie. Il existe également des anomalies géniques prédisposant au cancer mais qui ne sont pas accompagnées de malformation ; c’est le cas des anomalies du gène du rétinoblastome (Rb) : L'étude de génération de familles de rétinoblastome (10 % des cas) a permis d'évaluer à 40 % le pourcentage de formes héréditaires, c’est-à-dire transmissibles à partir du sujet lui-même selon un mode autosomiques dominant. Le gène Rb est le chef de file des gènes suppresseurs de tumeur. 
Dans moins de 1 % des cas, certains cancers (sarcomes des tissus mous et des os, tumeurs cérébrales, corticosurrénalomes) s'intègrent dans le syndrome de Li-Fraumeni qui fait intervenir un autre gène de prédisposition aux cancers (p53). 
Certaines pathologies prédisposent à la survenue d’un cancer dont les principales sont : aberrations chromosomiques, phacomatoses, déficits immunitaires, syndromes d’instabilité chromosomique.

5 - Répartition histo-pathologique : Certains cancers sont observés tout au long de l'enfance avec des pics de fréquence, d'autres sont spécifiques d'une tranche d'âge particulière (Tableau I). 
Chez l’enfant, environ un tiers des cancers est représenté par les leucémies, première cause de cancer, et un quart par les tumeurs cérébrales, première cause de tumeur solide. Les autres tumeurs solides sont dominées par les tumeurs embryonnaires dans la première décennie, par les sarcomes et les lymphomes dans la deuxième décennie. La répartition des cancers est la suivante : leucémies : 31 % ; tumeurs cérébrales 21 % ; lymphomes 12 % ; neuroblastomes : 10 % ; tumeurs rénales 7 % ; sarcomes des tissus mous : 6 % ; tumeurs osseuses : 5 % ; tumeurs germinales : 3 % ; carcinomes 3 % ; rétinoblastomes : 3 % ; autres : 3 %. A l'inverse de ce qui est observé chez l'adulte, les carcinomes sont exceptionnels. 
La répartition histologique est différente chez l’adolescent : lymphomes : 23% ; tumeurs germinales : 13% ; leucémies 12% ; tumeurs cérébrales 11% ; tumeurs osseuses 10% ; sarcomes des tissus mous 8% et tumeurs habituellement observées chez l’adulte 20% (mélanome 9%, carcinome de la thyroide 5%, autres carcinomes 6%), divers 3%.

 

2 - Particularités diagnostiques
1 - Signes d'appel
Les signes d'appel du cancer de l'enfant sont banals, ce qui pose un double risque : 
- de les méconnaître et de grever le pronostic et/ou d'augmenter le risque d'atteinte fonctionnelle de l'organe atteint, 
- d'évoquer à tort une pathologie d'évolution potentiellement fatale avec le traumatisme psychologique qui peut en résulter. 
Ces signes sont souvent d'apparition et d'évolution rapides, alors que l'enfant conserve un bon état général, hormis s’il existe une atteinte ostéo-médullaire. Les principaux signes d’appel et leurs origines possibles sont détaillés dans le tableau I.

2 - Affirmation du diagnostic 
Les symptômes faisant évoquer un cancer imposent un examen clinique attentif, et des examens complémentaires standard, hiérarchisés, permettant d'orienter le diagnostic. Le diagnostic définitif doit être fait de manière concertée avec un centre spécialisé dans le cadre de la pluridisciplinarité. 
Il est rarement, purement clinique (exemple : rétinoblastome dont l'aspect au fond d'œil est caractéristique) et repose le plus souvent sur la pluridisciplinarité qui associe clinique, imagerie et biologie. C’est seulement la confrontation de l’ensemble des résultats qui permet de poser un diagnostic de certitude.
Il peut parfois être évoqué sur une convergence d'arguments cliniques et radiologiques : cas du néphroblastome si l'âge au diagnostic (6 mois-5 ans), le tableau clinique et radiologique (masse intra rénale) sont typiques, alors que la recherche de marqueurs biologiques (catécholamines) est négative. 
Le diagnostic peut être clinique et biologique : dans la plupart des leucémies, le diagnostic est établi par l'analyse de l’hémogramme et du myélogramme. 
Il peut être également posé sur la convergence d'arguments cliniques, radiologiques et les marqueurs biologiques dans les tumeurs suivantes : neuroblastome (catécholamines urinaires), tumeur germinale maligne (a-foeto-protéine et b-HCG), hépatoblastome (a-foeto-protéine).
Dans le cas du neuroblastome, la convergence d'arguments cliniques, biologiques, et scintigraphique (scintigraphie à la MIBG) permet d’évoquer très fortement le diagnostic qui sera confirmé par l’analyse histologique.

Dans tous les autres cas, le diagnostic doit être posé sur la convergence d'arguments cliniques, radiologiques, et cyto-histologiques, par analyse de la tumeur primitive ou des métastases (le plus souvent moelle osseuse). L’étude en biologie moléculaire des cellules tumorales peut, dans certains cas, permettre un diagnostic de certitude (sarcome d’Ewing, tumeur primitive neurectodermique, synovialosarcome, tumeur desmoplastique, rhabdomyosarcome alvéolaire, leucémie myéloïde chronique).
Les modalités et la chronologie des explorations ainsi que l'indication, les abords de ponctions et/ou de biopsies tumorales, doivent être entreprises impérativement en milieu spécialisé, afin d'éviter les retards au diagnostic, des erreurs d'interprétation ou des mesures qui seraient préjudiciables à la prise en charge thérapeutique.
Au total, le diagnostic de certitude nécessite le plus souvent la succession d’examens cliniques et surtout paracliniques de plus en plus complexes qui doivent être interprétés par des médecins régulièrement confrontés aux cancers chez l’enfant. Cette démarche comprend quasiment toujours l’analyse cyto- ou histologique de la tumeur primitive et le bilan d’extension local et général. Parallèlement à la démarche du diagnostic, l'analyse des marqueurs de pronostic (caractéristiques biologiques : marqueurs, paramètres antigéniques ou génétiques tumoraux) et le bilan d'extension (local, régional, et à distance) sont indispensable pour prendre les décisions thérapeutiques.

3 – L’annonce du diagnostic
Il s'agit d'une situation délicate où le médecin doit délivrer une très mauvaise nouvelle que les parents redoutent d'entendre. C’est une étape psychologiquement très éprouvante pour les parents. Il est impossible d'établir des règles idéales pour l'annonce du diagnostic, cependant, certaines recommandations doivent être respectées. En effet, de la qualité de cet échange entre le médecin et les parents va dépendre la relation de confiance tout au long de la maladie, et au-delà. Cette annonce ne doit en aucun cas être rapide, debout dans un couloir, en présence d'autres parents. Au contraire, elle doit se dérouler dans une pièce isolée afin de respecter la confidentialité, mais aussi la stupeur et l'effondrement des parents. Elle doit durer le temps nécessaire à la bonne compréhension des parents et pour qu'ils puissent poser toutes les questions qui leur viennent à l'esprit. 
Il n'est pas rare que le médecin informe précocement les parents du diagnostic le plus probable, de façon à ne pas les laisser dans une situation insupportable de doute. Cependant, dès cette étape, les parents souhaitent connaître dans le détail l'ensemble du traitement et les chances de guérison. Or, le médecin à ce moment précis ne connaît pas forcément le diagnostic exact ni les résultats des examens supplémentaires réalisés pour évaluer une possible dissémination (métastases) de la maladie. Le médecin doit alors tempérer les nombreuses questions des parents en leur expliquant le cheminement du diagnostic se fait donc souvent pas à pas dans les situations complexes. Dans ce cas, le médecin propose aux parents de les revoir dès qu’il possèdera toutes les informations nécessaires pour établir le diagnostic précis et l’extension de la maladie, ainsi que la stratégie de traitement.
Le médecin a conscience durant cet entretien que les parents sont le plus souvent "sidérés" par ce diagnostic et qu'ils ne se souviendront presque plus des informations autres que le diagnostic et les chances de guérison. Il doit donc en informer les parents en leur expliquant, pour les rassurer, qu’il s’agit d’un comportement normal, que les autres parents réagissent de la même façon, et qu'il est à leur disposition pour reprendre l'entretien. 
La présence d'une infirmière et/ou de l'interne, avec l’accord des parents, peut être profitable. Ainsi, les parents peuvent rediscuter ultérieurement avec ces personnes en reprenant certaines paroles du médecin qui peuvent avoir été mal interprétées sous la charge émotionnelle de l'annonce du diagnostic. Une entrevue avec un psychologue est également à proposer.

 

3 - Particularités thérapeutiques des cancers de l'enfant 
La prise en charge thérapeutique des cancers doit être réalisée dans des équipes hautement spécialisées en hématologie et/ou oncologie pédiatrique en association avec des équipes de radiologie, chirurgie, anatomo-pathologie et de radiothérapie, expérimentées dans cette pathologie. Les décisions thérapeutiques doivent être prises en comité de concertation pluridisciplinaire.
Les trois principales armes thérapeutiques les plus souvent utilisées sont, par ordre croissant de fréquence, la radiothérapie (RT), la chirurgie, et la chimiothérapie.

1 - La chimiothérapie 
Elle est administrée dans environ 80% des cas, souvent de façon néoadjuvante, c’est à dire de première intention, afin de diminuer le volume tumoral et de détruire les éventuelles (micro) métastases. Elle est le plus souvent administrée de façon séquentielle avec une intensité de dose supérieure à celle utilisée chez les patients adultes, sur une période généralement inférieure à un an. Les doses sont adaptées en fonction de l’âge de l’enfant, en particulier chez le nourrisson et surtout en période néonatale. Elle peut aussi être délivrée de façon semi-continue, à dose modérée sur une durée plus longue allant jusqu’à 2 ans pour le traitement d’entretien des LAL. De hautes doses, suivies de la greffe de cellules souches hématopoïetiques sont, dans certains cas, utilisées en consolidation d’une rémission complète ou presque (neuroblastomes et sarcomes d’Ewing métastatiques, rechutes de médulloblastome chez l’enfant de moins de 5 ans). 

2 - La chirurgie 
Elle est réalisée dans la plupart des cas de tumeurs solides en dehors des lymphomes, à titre thérapeutique. Elle doit être réalisée par un chirurgien entraîné à la chirurgie « carcinologique » où le caractère complet de l’exérèse est indispensable pour certains types de tumeurs, alors qu’il peut être modulé dans d’autres types tumoraux (exemples : certains cas de neuroblastome et de tumeurs cérébrales).

3 – La radiothérapie
Les indications de la radiothérapie sont restrictives en raison des séquelles qu'elle engendre. Cependant, elle peut être délivrée à titre curateur dans les sarcomes d'Ewing, les tumeurs malignes mésenchymateuses, la maladie de Hodgkin, les médulloblastomes et certaines autres tumeurs cérébrales chez les grands enfants, certaines formes de neuroblastomes et de néphroblastomes. Elle est également réalisée à titre prophylactique dans les médulloblastomes. Les problèmes de contention et d’épargne des tissus sains sont cruciaux chez l’enfant et nécessitent d’être pris en charge par des radiothérapeutes expérimentés.

 

4 - Principaux cancers de l’enfant : principes de traitement et taux de guérison 
Leucémies Aiguës Lymphoblastiques (LAL)
Il y a environ 500 nouveaux cas par an en France, avec un pic de fréquence entre l’âge de 2 et 5 ans. Le traitement comporte quasi exclusivement la chimiothérapie, l’irradiation étant réservée aux atteintes méningées. Globalement, tous groupes de risque confondus, le taux de guérison est de l’ordre de 75 %. Dans le cas de leucémies de risque « standard », répondant bien au traitement, les chances de guérison sont supérieures à 80 % ; ce groupe représente environ 60 % des patients. Dans les formes à plus haut risque mais sans anomalies chromosomiques et sans excès majeur de globules blancs, les chances de guérison sont de l’ordre de 60 %. 
Chez l’enfant âgé de moins de un an, la survie sans récidive est de l’ordre de 40 % à 4 ans.

Leucémies Aiguës Myéloblastiques (LAM)
Les Leucémies Aiguës myéloblastiques représentent 20% des leucémies aiguës de l’enfant. Le traitement repose sur 3 cures de chimiothérapie intensive. Il n’est pas nécessaire de réaliser un traitement d’entretien. La survie sans rechute est de l’ordre de 50 %. L’allogreffe de cellules souches hématopoïétiques permet d’obtenir une survie proche de 80 %.

Les tumeurs cérébrales
Les tumeurs cérébrales sont les tumeurs solides les plus fréquentes chez l'enfant, et la deuxième cause de cancers. On distingue les tumeurs de bon pronostic initial (gliomes de bas grade, crâniopharyngiome, papillome des plexus choroïdes, médulloblastomes localisés) dont le taux de guérison est > 70%, et les tumeurs de très mauvais pronostic (gliome malin du tronc cérébral, tumeurs métastatiques) dont le taux de guérison est < 20 %.
La chirurgie est essentielle pour augmenter les chances de guérison, mais environ 20 % des tumeurs sont inopérables. Elle peut, à elle seule, aboutir à la guérison pour les gliomes de bas grade, les crâniopharyngiomes, les papillomes des plexus choroïdes, et certains cas d'épendymomes.
La chimiothérapie ne permet pas, à elle seule, d’obtenir la guérison, mais peut retarder la radiothérapie pour les gliomes de bas grade inopérables, afin d'éviter les séquelles intellectuelles. Son efficacité n'est pas démontrée dans les gliomes malins, les épendymomes et les crâniopharyngiomes. En revanche, elle est très efficace dans les médulloblastomes et les tumeurs germinales.
La radiothérapie est efficace dans les gliomes de bas grade, les médulloblastomes, les crâniopharyngiomes, les épendymomes, mais est à l'origine de séquelles intellectuelles, et endocriniennes parfois majeures.

Les lymphomes
Les lymphomes malins se distinguent d'une leucémie de l'enfant par leur origine tissulaire et non médullaire. Cependant, il existe des formes frontières : des leucémies peuvent comporter une importante prolifération tumorale ganglionnaire, et des lymphomes peuvent être métastatiques au niveau de la moelle. On parle de leucémie lorsque la présence des cellules malignes dans la moelle est supérieure à 25 %. On distingue 3 principales formes de lymphomes : les lymphomes de Burkitt, de localisation essentiellement abdominale, dont le traitement est intensif mais court (de l’ordre de 6 mois) ; Les lymphomes de type lymphoblastique, le plus souvent de localisation médiastinale, nécessitent un traitement d’entretien de plusieurs mois ; les lymphomes anaplasiques à grande cellule, sont beaucoup plus rares. 
Le traitement comporte quasi exclusivement la chimiothérapie, l’irradiation étant réservée aux atteintes méningées. Le pronostic des lymphomes de l'enfant s'est radicalement transformé au cours des 20 dernières années, les chances de guérison étant de 80 %, voire 90 % pour certains d'entre eux. 

Maladie de Hodgkin
La maladie de Hodgkin est également une tumeur maligne du tissu lymphoïde. Les formes de l'enfant sont rares, représentant 5 à 10 % des cas ; l’âge moyen est de 10 ans dans cette population. Elle est exceptionnelle avant l’âge de six ans. Le traitement repose sur la chimiothérapie comportant le plus souvent 4 cures, suivies de la radiothérapie dont la dose dépend de la qualité de la réponse à la chimiothérapie. La survie sans récidive est supérieure à 90 %. Pour les stades localisés, la survie à cinq ans est de 97 %, et de l’ordre de 65 % en cas de stade métastatique. 

L'ostéosarcome 
L'ostéosarcome est la tumeur osseuse maligne la plus fréquente ; l’âge moyen est de quatorze ans. L'efficacité de la chimiothérapie a radicalement changé le pronostic tout en diminuant la fréquence de l’amputation (moins de 10% des cas). La radiothérapie n’a pas sa place dans le traitement curatif. Pour les ostéosarcomes non métastatiques, l'objectif est de guérir tout en préservant la fonction du membre atteint et en privilégiant la qualité de la vie ; le taux de guérison est d’environ 75 % des cas. Pour les ostéosarcomes métastatiques d'emblée, le traitement curatif est aussi l'objectif, malgré un taux de guérison inférieur à 20 % des cas. 

Sarcome d’Ewing
La tumeur d'Ewing est une tumeur à plus fort potentiel métastatique que les ostéosarcomes (poumon, os, moelle osseuse). Elle est caractérisée par une translocation spécifique t(11 ; 22) et par l'existence de gènes spécifiques détectés grâce à la biologie moléculaire. L’utilisation précoce de chimiothérapies efficaces a transformé le pronostic, mais la chirurgie est indispensable ainsi que la radiothérapie dans la plupart des cas. Cette dernière peut être évitée si l’exérèse tumorale est microscopiquement complète et qu’il n’existe plus de cellules tumorales viables. La survie sans récidive est de 55 à 65 %. Les survies chez les patients porteurs de tumeurs métastatiques ne dépassent pas 25 %.

Les tumeurs du rein
Les tumeurs du rein constituent environ 7 % des cancers de l'enfant. Il existe une quinzaine d'entités tumorales dont le néphroblastome ou tumeur de Wilms, qui représente 85 % des cas. Elles font partie des tumeurs dont l’amélioration du pronostic est la plus importante, en raison de leur grande radio- et chimiosensibilité. En fonction de l’extension locale et de l’histologie, déterminées sur la pièce opératoire après un mois de chimiothérapie, ces tumeurs sont classées en tumeurs de bas risque, de risque intermédiaire, et de haut risque. Les traitements reposent d’abord sur la chimiothérapie suivie de l’exérèse tumorale associée ou non à la radiothérapie en fonction du stade local. Le taux de guérison est de l’ordre de 90 % pour les stades localisés. Le taux de survie pour les néphroblastomes métastatiques est d'environ 75 %. En cas de forme bilatérale (5% des cas), le pronostic est bon avec un taux de survie à 10 ans de 70 %.

Les neuroblastomes
Le neuroblastome représente 5 à 10 % de l’ensemble des cancers de l’enfant. C’est la tumeur solide la plus fréquente chez les enfants de moins de 5 ans et la première cause de tumeurs détectées in utero. Le traitement repose sur la chirurgie et la chimiothérapie, beaucoup plus rarement sur la radiothérapie. En cas de forme localisée, opérable d’emblée et sans facteur biologique de mauvais pronostic, la chirurgie seule permet de guérir plus de 90 % des cas. En cas de forme inopérable, la chimiothérapie permet d’obtenir l’opérabilité dans la quasi totalité des cas et le taux de guérison est également > 90 %. Les facteurs de bon pronostic sont l’âge < 1 an, les stades localisés et l’absence de facteur biologique de gravité, notamment l’amplification du gène MYCN. Pour les formes localisées avec amplification du gène MYCN et les neuroblastomes disséminés chez l’enfant de plus d’un an, il est possible de guérir 25 à 45 % des enfants en utilisant des chimiothérapies intensives et de la radiothérapie en plus de l’exérèse tumorale. Si l’enfant a moins d’un an, la présence ou l’absence d’une amplification du gène MYCN conditionne les chances de guérison. Dans le cas particulier du neuroblastome 4S (neuroblastome chez l’enfant de moins de 1 an ayant des localisations métastatiques diffuses mais pas au niveau des os), 75 % à 85 % des enfants guérissent. 

Les tumeurs des tissus mous
Le rhabdomyosarcome, tumeur à différenciation musculaire striée, est la forme la plus fréquente (60 %) des tumeurs malignes des tissus mous chez l’enfant. Dans 70 % des cas, ils surviennent lors de la première décennie. Le taux de guérison varie en fonction des facteurs pronostiques et des groupes thérapeutiques qui en découlent. On distingue en fonction de l’histologie, du site de la tumeur et du stade d’extension trois groupes de risque : « faible », « standard » et « haut risque ». Le traitement repose sur la chimiothérapie, souvent réalisée en première intention afin d’éviter une chirurgie mutilante. Le traitement local repose sur la chirurgie et/ou la radiothérapie. Le taux de guérison est de l’ordre de 90 % pour les groupes à faible risque et à risque standard, de 60 % pour les groupes à haut risque, et de 20 % pour les formes métastatiques.

Les tumeurs germinales malignes
Les tumeurs germinales sont issues de la prolifération anormale de cellules germinales qui migrent physiologiquement pendant la vie embryonnaire le long du corps pour atteindre les gonades. Elles peuvent devenir cancéreuses et engendrer, pendant la période fœtale et après la naissance, des tumeurs malignes dans la région sacro-coccygienne, abdominale, médiastinale, du cou, mais également au niveau de la glande pinéale. Ces localisations en dehors des gonades représentent 70 % des cas. Il existe 2 pics de fréquence chez l'enfant : avant l'âge de 3 ans et autour de 12 ans. Le traitement repose quasi exclusivement sur la chimiothérapie, parfois associée à l’exérèse tumorale et à la radiothérapie (systématique dans les localisations cérébrales). Le taux de guérison est de l'ordre de 90 %.

Les tumeurs du foie
On distingue deux principaux types histologiques de tumeurs malignes du foie : L'hépatoblastome, tumeur embryonnaire qui représente plus de 80% des cas, et l’hépatocarcinome. De façon exceptionnelle il peut s’agir de sarcomes. L’âge moyen au diagnostic est de 16 mois en cas d’hépatoblastome (inférieur à quatre ans dans 95 % des cas), et de 12 ans en cas d’hépatocarcinome. Le traitement repose sur la chimiothérapie, toujours associée à l’exérèse tumorale. Le taux de guérison est de 75 % en cas d’hépatoblastome et d’environ 30 % en cas d’hépatocarcinome. 

Le rétinoblastome
Il survient le plus souvent avant l’âge de 2 ans. On distingue les formes unilatérales, les plus fréquentes, rarement héréditaires et les formes bilatérales, toujours héréditaires. Le traitement repose en fonction du caractère uni ou bilatéral, de l’étendue de l’envahissement local et d’éventuelle métastases, sur la chirurgie, la chimiothérapie, la cryothérapie, le laser, la radiothérapie externe, traitements qui sont décidés par une équipe experte dans la prise en charge de ces maladies exceptionnelles. Le taux de guérison est de plus de 90 %. Cependant, le risque de second cancer nécessite une surveillance prolongée.

 

5 - Suivi des enfants après la fin du traitement 
1 - Les récidives 
Elles surviennent le plus souvent dans les 3 ans suivant le diagnostic, et sont d’autant plus graves qu’elles surviennent rapidement. Le suivi (clinique, imagerie, marqueurs tumoraux…) est donc rapproché (3 à 4 mois) dans les 2 à 3 premières années puis espacé en fonction du profil évolutif de chaque type de cancer.

2 - Les séquelles 
Elles sont systématiquement recherchées, sur plusieurs années pour certaines d’entre elle. Elles dépendent de la localisation de la tumeur, et du traitement :

Pour la chimiothérapie : 
- dérivés du platine : surdité, insuffisance rénale, tubulopathies ; 
- anthracyclines : insuffisances cardiaques, parfois très tardives ; 
- cyclophosphamide, busulfan : stérilité, 
- ifosfamides : tubulopathies.

Pour la radiothérapie : 
- gonades : insuffisances gonadotropes ; 
- cerveau : troubles mnésiques, et de la concentration, hypopituitarisme ; 
- os : troubles de la croissance.

3 - Les seconds cancers 
Les cancers les plus à risque de développement d’un second cancer sont les rétinoblastomes, la maladie de Hodgkin et les rhabdomyosarcomes. Les sarcomes osseux ou des tissus mous et les cancers de la thyroïde sont les plus nombreux, favorisés par la radiothérapie surtout chez les sujets prédisposés (porteurs du gène Rb par exemple). 
Les leucémies, surtout myéloïdes, sont favorisées par les chimiothérapies comprenant des anthracyclines, et surtout le VP16.
Les cancers de la thyroïde sont à rechercher chez les patients ayant reçu des radiations ionisantes sur la thyroïde.

4 - La réinsertion scolaire et professionnelle : 
Afin d’éviter le risque de marginalisation du à la maladie et à son traitement, il est nécessaire de réaliser :
- Des évaluations de la qualité de vie grâce à des échelles appropriées à l’enfant.
- Un suivi de la scolarité avec participation à l’orientation.

