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Loi nLoi n°° 20042004--800 du 6 ao800 du 6 aoûût 2004 t 2004 
relative relative àà la biola bioééthique thique 

Art. L. 2141Art. L. 2141--11.11.

«« en vue de la ren vue de la rééalisation ultalisation ultéérieure d'une assistance rieure d'une assistance 

mméédicale dicale àà la procrla procrééation, toute personne peut bation, toute personne peut béénnééficier ficier 

du recueil et de la conservation de ses gamdu recueil et de la conservation de ses gamèètes ou de tissu tes ou de tissu 

germinal, (germinal, (……) lorsqu'une prise en charge m) lorsqu'une prise en charge méédicale est dicale est 

susceptible d'altsusceptible d'altéérer sa fertilitrer sa fertilitéé, ou lorsque sa fertilit, ou lorsque sa fertilitéé risque risque 

d'être prd'être préématurmaturéément altment altéérréée. e. »»



ArrêtArrêtéé du 3 aodu 3 aoûût 2010 t 2010 
relatif aux rrelatif aux rèègles de bonnes pratiques gles de bonnes pratiques 

cliniques et biologiques dcliniques et biologiques d’’AMPAMP
IIIIII--4. 4. Conservation des gamConservation des gamèètes et des tissus germinaux tes et des tissus germinaux àà usage usage 
autologueautologue
IIIIII--4.1. 4.1. Information et consentementInformation et consentement
Toute personne devant subir un traitement prToute personne devant subir un traitement préésentant un risque sentant un risque 
dd’’altaltéération de sa fertilitration de sa fertilitéé a acca accèès aux informations concernant les s aux informations concernant les 
possibilitpossibilitéés de conservation de gams de conservation de gamèètes ou de tissu germinal. Lorsque tes ou de tissu germinal. Lorsque 
la conservation est rla conservation est rééalisaliséée dans le contexte de dans le contexte d’’une pathologie mettant une pathologie mettant 
en jeu le pronostic vital, le patient reen jeu le pronostic vital, le patient reççoit une information spoit une information spéécifique et cifique et 
ciblcibléée.e.
IIIIII--4.3. 4.3. Conservation des tissus germinauxConservation des tissus germinaux
Lorsque le prLorsque le prééllèèvement et la cryoconservation de tissu germinal sont vement et la cryoconservation de tissu germinal sont 
proposproposéés, le caracts, le caractèère incertain de la rre incertain de la réésistance sistance àà la cryoconservation la cryoconservation 
et de let de l’’efficacitefficacitéé de lde l’’utilisation ultutilisation ultéérieure de ces tissus fait lrieure de ces tissus fait l’’objet dobjet d’’uneune
information spinformation spéécifique des personnes concerncifique des personnes concernéées, y compris des es, y compris des 
enfants denfants dèès qus qu’’ils sont en âge de comprendre.ils sont en âge de comprendre.

PrPrééserver la fertilitserver la fertilitéé ffééminine minine 
avant traitement stavant traitement stéérilisantrilisant

FIVFIV et et 
cryoconservation cryoconservation 

embryonnaireembryonnaire

CongCongéélation du lation du 
cortex ovariencortex ovarien

CongCongéélation de lation de 
ll’’ovocyte matureovocyte mature

Transposition Transposition 
des ovairesdes ovaires



IndicationsIndications

LiLiéés s àà ll’’augmentation de laugmentation de l’’espespèèrancerance de vie aprde vie aprèès cancer s cancer 

un adulte sur 250 a un ATCD de cancer dans lun adulte sur 250 a un ATCD de cancer dans l’’enfance enfance 

Mertens, J Clin Mertens, J Clin OncolOncol, 2001, 2001

Due Due àà ll’’utilisation des traitements chimio et/ou utilisation des traitements chimio et/ou 

radiothradiothéérapiquesrapiques, fortement , fortement gonadotoxiquesgonadotoxiques

RRééserve folliculaireserve folliculaire

Risque dRisque d’’insuffisance ovarienne = fonctioninsuffisance ovarienne = fonction
Du type de cancerDu type de cancer

Du protocole utilisDu protocole utiliséé

De lDe l’’âge de la patienteâge de la patiente

6 M6 M

1 M1 M

0,4 M0,4 M

20 SA20 SA NN PubertPubertéé 37 ans37 ans

follicules follicules 
primordiauxprimordiaux



ChimiothChimiothéérapierapie
Agents Agents alkylantsalkylants gonadotoxiquesgonadotoxiques ++++++

CyclophosphamideCyclophosphamide

BusulfanBusulfan

MelphalanMelphalan

ChlorambucilChlorambucil

IfosfamideIfosfamide ……

Entrainent un arrêt de la croissance folliculaireEntrainent un arrêt de la croissance folliculaire

DDéétruisent de fatruisent de faççon doseon dose--ddéépendante les follicules primordiauxpendante les follicules primordiaux

Teinturier Teinturier et alet al, , BoneBone MarrowMarrow Transplant, 1998Transplant, 1998

TttTtt mymyééloblatifloblatif par par BusulfanBusulfan : 100% d: 100% d’’IOPIOP

MeirowMeirow et alet al, Hum , Hum ReprodReprod Update, 2001Update, 2001

CT + RT avant greffe de moelle osseuse : 92% dCT + RT avant greffe de moelle osseuse : 92% d’’IOPIOP

RadiothRadiothéérapierapie

GonadotoxicitGonadotoxicitéé, fonction , fonction 
De la dose reDe la dose reççue : ue : 

•• < 2 Gy < 2 Gy Destruction de 50% des follicules primordiaux Destruction de 50% des follicules primordiaux 
Wallace et al, Hum Wallace et al, Hum ReprodReprod, 2003, 2003

De lDe l’’âge de la patiente :âge de la patiente :
•• Castration dCastration dééfinitive pour une dose de 20 Gy avant 40 ans et pour finitive pour une dose de 20 Gy avant 40 ans et pour 

une dose de 6 Gy aprune dose de 6 Gy aprèès 40 anss 40 ans
MeirowMeirow et al, Hum et al, Hum ReprodReprod Update, 2001Update, 2001

De la localisationDe la localisation
•• Effet Effet gonodotoxiquegonodotoxique +++ sur le tissu ovarien par rapport +++ sur le tissu ovarien par rapport àà

ll’’hypophysehypophyse

Du fractionnement des dosesDu fractionnement des doses
•• Diminution des risques si fractionnementDiminution des risques si fractionnement
•• Irradiation corporelle totale > 15 Gy avant la pubertIrradiation corporelle totale > 15 Gy avant la pubertéé IOP (même IOP (même 

si fractionnsi fractionnéée)e)



Indications : Pathologies malignesIndications : Pathologies malignes

HHéémopathies malignesmopathies malignes
Maladie de HodgkinMaladie de Hodgkin

LMNHLMNH

LeucLeucéémiesmies

Pathologies pelviennesPathologies pelviennes
RhabdomyosarcomeRhabdomyosarcome

Sarcome pelvienSarcome pelvien

Tumeur de Tumeur de WilmsWilms

Tumeurs sacrTumeurs sacrééeses

Tumeurs Tumeurs rectosigmorectosigmoïïdiennesdiennes

T. solides extraT. solides extra--pelviennespelviennes
OstOstééosarcomeosarcome

Sarcome dSarcome d’’EwingEwing

MMéélanomelanome

NeuroblastomeNeuroblastome

Indications : Pathologies bIndications : Pathologies béénignesnignes

HHéémopathies bmopathies béénignes avec greffe de nignes avec greffe de momoëëllelle osseuseosseuse
ThalassThalasséémie majeuremie majeure

DrDréépanocytose homozygotepanocytose homozygote

Avec risque dAvec risque d’’IOPIOP
Syndrome de TurnerSyndrome de Turner

ATCD familiaux dATCD familiaux d’’IOPIOP

Maladie autoMaladie auto--immune avec CT (LED, PAR, Maladie de immune avec CT (LED, PAR, Maladie de BehcetBehcet, , 
Maladie de Wegener)Maladie de Wegener)



En pratiqueEn pratique
PrPrééllèèvement vement 

par par coelioscopiecoelioscopie /s AG/s AG
Un ou Un ou ½½ ovaireovaire
Avant le dAvant le déébut du traitementbut du traitement
Rechercher une Rechercher une ééventuelle localisation tumorale au niveau du ventuelle localisation tumorale au niveau du 
tissu ovarientissu ovarien
Transport au laboratoire dans les 30 minutes, dans un milieu de Transport au laboratoire dans les 30 minutes, dans un milieu de 
culture (culture (FerticultFerticult))

Risque de mRisque de méétastases ovariennestastases ovariennes
FaibleFaible

•• Maladie de Hodgkin, LMNHMaladie de Hodgkin, LMNH
•• T de T de WilmsWilms
•• Sarcome dSarcome d’’EwingEwing

ElevElevéé
•• LeucLeucéémiemie
•• NeuroblastomeNeuroblastome
•• Lymphome de Lymphome de BurkittBurkitt

Autogreffe ovarienneAutogreffe ovarienne
Deux techniques :Deux techniques :

Soit Soit orthotopiqueorthotopique
•• But : restaurer une fertilitBut : restaurer une fertilitéé spontanspontanééee
•• Fenêtre pFenêtre pééritonritonééale et replacement du greffon en regard de lale et replacement du greffon en regard de l’’ovaire ovaire 

/s /s coelioscopiecoelioscopie
Soit hSoit hééttéérotopiquerotopique

•• En position abdominale ou brachiale, dans le tissu /s cutanEn position abdominale ou brachiale, dans le tissu /s cutanéé
•• NNéécessitcessitéé dd’’une stimulation ovarienne et dune stimulation ovarienne et d’’une recueil ovocytaire une recueil ovocytaire 

(FIV)(FIV)

Mais perte folliculaire importante, Mais perte folliculaire importante, 
Due Due àà ll’’ischischéémie postmie post--greffe,greffe,
Du fait de lDu fait de l’’attente du dattente du dééveloppement dveloppement d’’une une nnééovascularisationovascularisation



RRéésultatssultats

CourbiCourbièèrere et alet al, , GynGyn ObstObst FertilFertil, 2007, 2007

Grossesse rapportGrossesse rapportééeses
Donnez Donnez et al, et al, 20042004

Lymphome de Hodgkin stade IV Lymphome de Hodgkin stade IV 
Autoconservation avant CT (MOPP/ABV) puis RT susAutoconservation avant CT (MOPP/ABV) puis RT sus--
diaphragmatique(38 Gy)diaphragmatique(38 Gy)
IOPIOP
2 greffes 2 greffes orthotopiquesorthotopiques àà 4 mois d4 mois d’’intervalle intervalle àà 25 ans25 ans
Grossesse spontanGrossesse spontanéée 11 mois apre 11 mois aprèès la greffe et naissances la greffe et naissance

MeirowMeirow et alet al, 2005, 2005
LMNH traitLMNH traitéé par CT par CT IOPIOP
Autoconservation aprAutoconservation aprèès 2 lignes de CTs 2 lignes de CT
Greffe Greffe orthotopiqueorthotopique àà 28 ans28 ans
Cycle de FIV 9  mois aprCycle de FIV 9  mois aprèès la greffe s la greffe Grossesse et naissanceGrossesse et naissance

DemeestereDemeestere et alet al, 2006, 2006
Lymphome de HodgkinLymphome de Hodgkin
Greffe Greffe orthotopiqueorthotopique et het hééttéérotopique rotopique àà 24 ans24 ans
Grossesse spontanGrossesse spontanéée et FCS e et FCS àà 7SA (Triplo7SA (Triploïïdie)die)



6 demandes d6 demandes d’’autogreffe sur 252 autoconservations autogreffe sur 252 autoconservations 

Autoconservation pour lymphome de Hodgkin (4), Autoconservation pour lymphome de Hodgkin (4), 

Sarcome dSarcome d’’Ewing (1) et Cancer mammaire (1)Ewing (1) et Cancer mammaire (1)

2 enfants n2 enfants néés et 3 grossesses en courss et 3 grossesses en cours



ConclusionConclusion

EspEspéérance de vie augmentrance de vie augmentéée apre aprèès cancer chez ls cancer chez l’’enfantenfant

Penser Penser àà prprééserver la fertilitserver la fertilitéé ultultéérieure sans retarder la rieure sans retarder la 
prise en chargeprise en charge

Greffe de cortex ovarienGreffe de cortex ovarien
Situation Situation orthotopiqueorthotopique > h> hééttéérotopiquerotopique

CouplCoupléée e àà la FIV car durla FIV car duréée de vie limite de vie limitéée du greffone du greffon

Risque de transmission de maladie rRisque de transmission de maladie réésiduellesiduelle

Travaux encourageants mais pas une technique de Travaux encourageants mais pas une technique de 
routineroutine

Encore peu de grossessesEncore peu de grossesses

Pas de standardisation des protocoles de congPas de standardisation des protocoles de congéélation et de lation et de 
greffe ovariennegreffe ovarienne


