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Progrès médicaux = Amélioration de la survie après cancer 

 
Å  Survie à 5 ans > 80 % pour le cancer du sein, la maladie de Hodgkin et le cancer du testicule 

Å  La survie à 5 ans donnerait une estimation fiable de la probabilité de  guérison (Source INCa 
2010).  

 

Å  Un enfant sur 460 aura un cancer au cours des quinze premières années de sa vie. 
(Données globocan.iarc.fr) 

 

Progr¯s soci®taux = Pr®parer lôapr¯s-cancer 

Å Infertilit® = pathologie ¨ part enti¯re pour lôOMS. 

 

Å  Les plans cancer recommandent la réadaptation et la réinsertion psycho-sociale par lôacc¯s 
aux soins de support. 

 

Å  Patient(e)s / couples demandeurs dôinformations concernant leur capacit® ¨ concevoir après 
un traitement pour cancer et sur les solutions pouvant leur être proposées pour mener à bien 
leur projet parental. 

 

 Lôoffre de soins se met en place, mais il y a encore un manque dôinformation concernant 
les nouvelles techniques de préservation de la fertilité avec le développement de 
consultations dôoncofertilit® sp®cialis®es Ÿ Manque de communication et problème 
dô®galit® dôacc¯s aux soins. 

 

 

 

I.1. Pourquoi un référentiel Cancer et préservation de la fertilité ?  
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 Sur le plan individuel 
Å Sensibiliser tous les soignants sur la notion de préservation de la fertilité avant 
traitement potentiellement st®rilisant chez lôhomme, la femme jeune et lôenfant. 

 

Å Obligation dôinformation des patient(e)s (médico-légale) 

  

Å  Informer et former médecins et soignants (socle de connaissance) à repérer 
les indications et les situations à risque de stérilité après cancer afin 
dôorienter si besoin  les patients vers un centre r®f®rent de pr®servation de la 
fertilité. 

 

Le parcours du patient = organisation en équipe pluridisciplinaire 

 
Å Intégrer la problématique de la fertilité dans le parcours  personnalisé de 
soins 

 
Å Développer un travail en réseau entre les soignants et les centres de 
préservation de la fertilité Ÿ Mise en place de RCP multidisciplinaire sp®cifique 

 

 

I.1.Objectifs du référentiel      
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I.2. Lôinformation : pour qui ? 

Lôacc¯s ¨ lôinformation pour les patients est une obligation l®gale 

pour les professionnels :« Toute  personne devant subir un 

traitement pr®sentant un risque dôalt®ration de sa fertilit® a acc¯s 

aux informations concernant les possibilités de conservation  de 

gam¯tes é » * :  

* Règles de bonnes pratiques cliniques et biologiques en AMP (3/08/2010)   

 

Lôinformation pour tout patient : 

Å Quel que soit son sexe, 

Å Quel que soit son âge (enfant, adulte) 

Å Quelle que soit sa situation familiale  (c®libataire, en couple avec ou sans d®sir dôenfant) 

Å Quel que soit le pronostic vital, et le handicap éventuel  

Å Avant tout traitement potentiellement stérilisant et/ou mutagène 
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Nourrissons ï enfants 

Congélation de tissu germinal 

Sexe masculin 

 Tissu testiculaire  

Sexe féminin 

Tissu ovarien 

Å Avant traitement ayant un risque > 90 % de stérilité  

Å Après information et consentement parental  

Å Limites à discuter selon pronostic et état de santé : Ex: thrombopénie, AEG ... 

Å Limites selon décision parentale 

I.3. La préservation de la fertilité : pour qui ?  
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I.4. La préservation de la fertilité : Pour qui ?  

Homme pubère  
Autoconservation de spermatozoïdes 

(Masturbation/ vibromasseur/ 

Electroéjaculation/ prélèvement chirurgical) 

Femme pubère  
Conservation de tissu ovarien / Conservation 

dôovocytes ou dôembryons  

 

A partir de 12 ans Limite dô©ge selon techniques et r®serve 

ovarienne, en général < 35 ans  

 

Célibataire ou en couple 

Limites selon  âge, statut hormonal, situation 

familiale et projet parental 

Limite dô©ge lors de lôutilisation ult®rieure des 

paillettes en AMP: 

(60 ans environ) 

 

Limites selon état de santé : 

-  Cîlioscopie : thrombop®nie, alt®ration de 

lô®tat g®n®ral 

- Stimulation de lôovulation : r®serve ovarienne 

insuffisante, urgence à débuter le traitement 

Avant traitement potentiellement stérilisant 

et/ou mutagène 

Limites selon toxicité du traitement : 

- Conservation de tissu ovarien que si trt # 

castrateur 
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Phase de traitement spécifique 

Evaluer et repérer Informer Accompagner  

Å Les risques de stérilité 

secondaire au traitement 

(augmentés si associations 

thérapeutiques) 

Å Les risques mutagènes 

secondaires au traitement 

Å Le temps disponible pour 

planifier une préservation de 

la fertilité (avant démarrage 

du traitement pour les 

hommes, avant traitement 

gonadotoxique pour les 

femmes) 

Å Impact possible des traitements 

sur la fertilité et sur la sexualité 

ÅPréservation de la fertilité : 

balance bénéfices / risques 

Å Contraception à prendre 

pendant toute la durée du 

traitement et au-delà selon avis de 

lôoncologue. 

Å Port du préservatif pour les 

hommes sous chimiothérapie 

(risque de passage dôagents ¨ sa 

compagne via le sperme) 

ÅBrochures et documents 

dôinformation (adolescents, site 

CECOSé) 

ÅAssurer un soutien 

psychologique du patient (et 

/ou de ses proches)  

ÅDissocier les problèmes de 

fertilité des problèmes de 

sexualité 

ÅFavoriser la communication 

(surtout chez les enfants et 

les adolescents)  

 

I.5. Préservation de la fertilité dans le parcours 

personnalisé des soins  
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I.5. Préservation de la fertilité dans le parcours personnalisé des 

soins  
Phase de suivi post thérapeutique 

Suivi spécialisé +++ 

Sôinformer de la r®ponse 

au traitement  

Evaluer la reprise de la 

fonction de reproduction 

Informer et conseiller en cas 

de projet parental 

Type de traitement : 

ÅDoses cumulées reçues pour 

chaque médicament  

 

Å Dates début/arrêt traitement 

 

Å Durée du traitement 

 

Å Date dernières nouvelles  

 

Effet du traitement : 

ÅGuérison 

 

Å Récidive 

 

Å Décès 

Homme :  

proposer un spermogramme de contrôle 

grossesse spontanée dans le couple  

F Annexe 3 : le Spermogramme (Normes OMS) 

page 82 

Femme :  

reprise des cycles / grossesse spontanée; 

Bilan hormonal évaluant la réserve 

ovarienne + échographie pelvienne (utérus 

+ ovaires) 

+/- Traitement hormonal substitutif 

Enfant :  

Adresser au Référent endocrinologue 

pédiatre pour évaluation et prise en charge 

du déficit. 

Å Surveillance du développement 

pubertaire 

Å Si besoin, induction pubertaire 

Å Chez la fille, si puberté spontanée et 

ménarchie, discuter une 

cryoconservation des ovocytes au 

décours du traitement si signes 

biologiques et ®chographiques dôIOP en 

voie dôinstallation. 

Entretiens pluri- disciplinaires avec 

accompagnement psychologique : 

Evaluer les possibilités de grossesse 

spontanée, ou après AMP en fonction du 

délai écoulé depuis arrêt du traitement de 

la production gam®tique et dôun atcd 

éventuel de préservation gamétique. 

Homme :  

Discuter recours AMP avec paillettes ou 

essai de grossesse spontanée 

Femme :  

ÅEvaluer les possibilités de préservation 

secondaire de la fertilité au décours du 

traitement si conservation des cycles 

malgré altération de la réserve 

ovarienne. 

Åsi IOP, informer sur le don dôovocyte ou 

lôadoption. 
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Au cours de la consultation dôannonce :  

oncologues médicaux, gynécologues, chirurgiens, radiothérapeute, Infirmière coordinatrice 
cancer  

 

Objectifs : 

ÅDélivrer une information fiable et adaptée à chaque patiente et répondre à leur questionnement. 

ÅEntendre la demande des patientes, reconnaître leur souhaits.  

 

Modalit®s de lôannonce du cancer et des cons®quences des traitements, comme la 

toxicité gonadique 

ÅRecevoir le (la) patient(e) / le couple/ les membres de la famille dans un lieu confortable  

ÅNécessité de leur consacrer du temps 

ÅLôannonce de la maladie doit °tre claire, pr®cise, en utilisant un vocabulaire simple et en ®vitant 

les termes médicaux trop complexes. 

ÅS ôassurer alors quôils ont bien compris et rester disponible pour r®pondre ¨ leurs questions. 

 

Orienter rapidement vers des professionnels de santé spécialisés en 

préservation de la fertilité : 

 biologistes de la reproduction, médecins de la reproduction spécialisés. 

 

 

I.5. Cancer et préservation de la fertilité femme : Qui peut en parler et 

quand ? 
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Proposition syst®matique dôautoconservation de sperme avant tout d®but de 

chimiothérapie 

  

Rendez-vous en urgence dans un centre agr®® pour lôautoconservation de 

sperme 

 

Sérologies : TPHA, VDRL, sérologies hépatite B et C, VIH 1 et 2 (+/- HTLV 1 et 2) 

 

Rédiger un courrier destiné au biologiste de la reproduction pour transmission des 

informations oncologiques 

 

I.5. Cancer et préservation de la fertilité homme : Qui peut en parler et 

quand ? 
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II. Préservation de la fertilité chez la femme ǀ 
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Le capital folliculaire est constitué par un stock définitif et 
génétiquement déterminé de cellules germinales formées 
au cours de la vie fîtale pour la totalit® de la vie 
reproductive. 

 

La quantité de follicules intra-ovariens chute 
progressivement de la naissance jusquô¨ la m®nopause par 
des ph®nom¯nes dôatr®sie et dôovulation (Cf. Fig.1)  

 

Très schématiquement, à partir de la puberté, la croissance 
folliculaire en vue dôune ovulation entra´ne une s®cr®tion 
cyclique dôoestrog¯nes. Les r¯gles sont la traduction clinique 
de ce phénomène 

II.1. Rappels / Etat actuel des connaissances chez la femme/ la 

réserve folliculaire 

Fig. 1 Diminution de la réserve ovarienne folliculaire 

en fonction de lô©ge, expliquant la baisse 

physiologique de la fertilité chez la femme. Wallace 

et Kelsey, 2010 

ǀ 
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Toute destruction de la réserve folliculaire peut °tre ¨ lôorigine dôune insuffisance 
ovarienne prématurée (IOP), appelée improprement « ménopause précoce ». 

 

Après chimiothérapie gonadotoxique, la destruction des follicules intra-ovariens 
en croissance explique les aménorrhées post-chimiothérapie transitoires. 
Cependant, la réapparition des règles ne signifie pas que la réserve ovarienne est 
normale. Seul un bilan hormonal et ®chographique sp®cialis® pourra lô®valuer.  

 

Lorsque la quasi-totalit® de la r®serve ovarienne a disparu, les r¯gles sôarr°tent, 
avec pour conséquence un manque dôîstrog¯nes responsable de symptômes 
parfois invalidants (ex: bouffées de chaleur, sécheresse vaginale avec douleurs 
pendant les rapports), dôun risque dôost®oporose. Avant lô©ge de 40 ans, un 
traitement hormonal substitutif devra °tre discut® en lôabsence dôune contre-
indication à une oestrogénothérapie. 

 

En cas dôarr°t des r¯gles sur plusieurs ann®es avec un bilan montrant une IOP, 
les chances de grossesse sont exceptionnelles; avec cependant des cas de 
grossesse spontanée par des phénomènes de reviviscence ovarienne. 
 

II.1. Rappels/ Etat actuel des connaissances chez la femme/ 

Cons®quences dôune destruction des follicules ovariens 
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TOXICITE DIRECTE SUR LES 

FOLLICULES OVARIENS 

Certains protocoles ont un risque pr®visible > 90 % dôinduire 

une IOP avec un risque élevé de stérilité: agents alkylants à 

forte dose +++ 

Ÿ Information indispensable +++  

Ÿ Pr®servation de la fertilit® ¨ discuter 

Souvent, difficult® dô®valuer le risque dôIOP car la 

gonadotoxicité survient de manière aléatoire 

Ÿ  Récupération de la fonction ovarienne peu prévisible 

(Larsen et al., 2003) 

Destruction des follicules en croissance 

Ÿ Am®norrh®e temporaire chimio-

induite.  

Destruction des follicules 

primordiaux  

Ÿ IOP 

La Gonadotoxicité est fonction de:  

Å Age de la patiente (Réserve ovarienne folliculaire) 

Å Classe dôagent , voie dôadministration, dose 

Å Fréquence des cures 

Å Association de drogues 

 

Informations concernant la toxicité des agents de chimiothérapie disponibles sur 
le site du Centre de Référence sur les agents tératogènes  (CRAT) www.lecrat.org 

 

Mécanismes physiopathologiques de la gonadotoxicité  

chez la femme /Chimiothérapie 
ǀ 



Copyright AFSOS, version validée du 01/12/2011 modifiée 07/13 18 

Cancer et fertilité 

Fonction endocrine 

Sécrétion dôoestrogènes, progestérone, androgènes à 

partir de la pubert® jusquô¨ la m®nopause. 

 

Reproduction 

Production dôovocytes matures aptes ¨ la 

fécondation 

 

 

Toxicité aiguë  

ÅFréquente 

ÅAménorrhée chimio-induite (ACI) par destruction des 

follicules en croissance et arrêt de la sécrétion 

endocrine. 

ÅRéversibilité possible mais inconstante 

 

Conséquences a long terme 

 

 IOP pour certaines patientes par destruction des 

follicules de réserve avec carences hormonales et 

leurs cons®quences propres (risque dôost®oporose, 

troubles de la sexualitéé) 

Toxicité aiguë = tératogénicite 

Å Survenue dôune grossesse rare mais possible en 
cours de chimiothérapie 

Ÿ N®cessit® dôune contraception +++ 

Å Diminution des marqueurs de la réserve ovarienne 
en cours de chimiothérapie (Decanter et al., 2010) 

Conséquences a long terme 

 

Diminution de la fertilité voire stérilité par 

destruction des follicules de réserve. 

Non réversible car les ovocytes ne se divisent pas 

(absence de cellules souches dans lôovaire). 

Toxicité sur les ovaires 

Mécanismes physiopathologiques de la gonadotoxicité chez la 

femme / Chimiothérapie 

ǀ 
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Risque élevé  

> 80 % ACI 

Risque modéré 

30-70 % ACI 

Risque faible 

< 20 % ACI 
Aucun risque 

Risque 

inconnu 

6 CMF, FEC, FAC   F 

> 39  

 

 

Å Agents alkylants :  

Cyclophosphamide 

HD ++ 

Busulfan 

Melphalan 

Ifosfamide 

Chlorambucil 

 

Å Protocoles avec 

Procarbazine (ex 

MOPP, COPP, 

MVPP, BEACOPP) 

 6 CMF, FEC, FAC   

(entre 30 et 39 ans)  

 AC                          

(Age > 39 ans) 

  

6 FEC, FAC    F < 30 

AC                  F 30-39  

  

 

Å Protocoles sans 

alkylant : ex ABVD, 

CHOP, COP 

Å Anthracycline 

+cytarabine  

 

 

 

 

 

 

Méthotrexate  

Fluoro-Uracile 

Vincristine 

Taxanes * 

 

 

 

Oxaliplatine 

Irinotecan 

 

Thérapies 

ciblées 

Mécanismes physiopathologiques de la gonadotoxicité  

chez la femme/ Chimiothérapie  

Les données publiées relatent lôimpact de la chimioth®rapie sur le risque dôam®norrh®e chimio-induite (ACI) 

(définie de façon variable selon les auteurs), sans mesure de lôinsuffisance ovarienne pr®matur®e (IOP).  

Ce risque est fonction du type dôagents de chimioth®rapie, de la dose cumulée et de lôâge de la patiente (et surtout 

de sa réserve folliculaire avant traitement). 

* protocoles comportant des taxanes en adjuvant ou néoadjuvant pour cancer du sein montrent une incidence  ACI très variable selon les 
auteurs (mais h®t®rog®n®it® des crit¯res dô®valuation, et ©ge de la population). 

ǀ 
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Risques pour la fertilité à long terme des filles 
selon les traitements reçus  

Non évalué Risque faible Risque modéré 

dôinfertilit® et/ou 

dôinsuffisance ovarienne 

prématurée 

Risque élevé de castration dès 

lôadministration du traitement 

Proposition de cryoconservation 

de cortex ovarien avant ces 

traitements 

Taxane 

Oxaliplatine 

Irinotecan 

Thérapies 

ciblées 

Carboplatine 

Cisplatine 

Antimétabolites: Azathioprine 

Fludarabine, Methotrexate, 6-

Mercaptopurine, Cytarabine 

Vinca-alcaloïdes:Vincristine, 

Vinblastine 

Antibiotiques: Bleomycine, 

Actinomycine D  

Anthracyclines: Doxorubicine 

Epipodophylotoxines 

Etoposide 

Alkylants 

Cyclophosphamide (>6 

g/m2) 

Ifosfamide (>60 g/m ²) 

Lomustine (360 mg/m²) 

Procarbazine (> 6 g/m2) 

Melphalan (140 mg/m²) 

Busulfan (600mg/m²) 

Thiotepa (> 600 mg/m2) 

Radiothérapie 

Irradiation Corps Total (ICT) 

Pelvienne (Ó 4Gy sur 2 ovaires/ Ó 

15gy utérus) 

Craniospinale (si ovaires dans le 

champ dôirradiation ) 

Radiosensibilité ovarienne  

Dose unique plus délétère que dose 

fractionnée  

Risque élevé d'insuffisance ovarienne  

- RT abdominale ou pelvienne ²15 

Gy  

RT crânienne ² 40 Gy  

 

Risque intermédiaire insuffisance 

ovarienne  

RT abdopelvienne 10 à 15 Gy  

 

Radiosensibilité utérine  

Dommage potentiellement 

irréversible 14 à 30 Gy  
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Cancer et fertilité 

Type dôirradiation ? 

Irradiation directe 

Ovaires et Utérus  
Irradiation de lôaxe 

hypothalamo-hypophysaire 

Irradiation Corporelle Totale 

Abdomen /Pelvis 
Irradiation  

cranio-encéphalique > 24 Gy 

DL50* ovocytes < 2 Gy 

* Dose au-delà de laquelle plus de 50% des 

ovocytes sont détruits 

de 14 à 30 Gy 

® Vascularisation 

® Elasticité 

Ÿ¿ risque de prématurité,  

de retard de croissance intra-utérin 

Effets de lôirradiation fonction de 

Dose 

Fractionnement 

Age  

Mécanismes physiopathologique de la gonadotoxicité chez la 

femme /  Radiothérapie 

ǀ 
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Cancer et fertilité 

Fibrose d®l®t¯re sur lôut®rus ¨ partir de 14 Gy et marqu®e au del¨ de 30 GY. 
Fibrose dôautant plus marqu®e que la RT a ®t® d®livr®e ¨ un ©ge jeune.  

THS efficace si D < 30 Gy et RT avant la puberté. 

Ovaires : Une dose reçue < 4 Gy sur les 2 ovaires permet une puberté et une 
fertilité.  

La pertinence dôune transposition ovarienne doit °tre discut®e avec le 
radioth®rapeute en fonction de lô®valuation de la dose.  

Å Les techniques actuelles de RT permettent de mieux éviter les organes à 

risque (OAR) quand cela est carcinologiquement possible 

Å Possibilité dôestimer la dose reçue par lôOAR 

Mécanismes physiopathologique de la gonadotoxicité chez la 

femme /  Radiothérapie 

ǀ 
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Cancer et fertilité 

Agonistes LH-RH (Oktay et al., 2007) 

 

Å Hypothèse de « mise au repos des ovaires »: les agonistes de la LH-RH diminueraient la perte 
folliculaire en inhibant lôentr®e en croissance des follicules. 

 

Å Deux études randomisées récentes: 

ï Pas dôint®r°t dans le cancer du sein concernant le taux dôam®norrh®e post-chimiothérapie et la 
réserve ovarienne (suivi sur 5 ans, n = 124) Munster et al., 2012 

ï B®n®fice sur le taux dôam®norrh®e post-chimiothérapie à 12 mois (OR = 0,28 ; 95% CI: 0,14 ï 
0.59). Pas dô®valuation des marqueurs de la r®serve ovarienne. Del mastro et al., 2011 

 

Å Pas de bénéfices montrés sur les taux de grossesse à distance (Chen et al., Cochrane 2011) 

 

Å Parfois administrés en raison des bénéfices « secondaires »: aménorrhée utile en cas de 
chimioth®rapie thrombop®niante, blocage de lôaxe gonadotrope donc effet contraceptif.  

 

Administration préventive des agonistes de la LH-RH nôest actuellement pas recommand®e en 
dehors de protocoles de recherche . 

 

 

Prévention de la gonadotoxicité ovarienne / Place des agonistes LH-RH 

Chen H, Li J, Cui T, Hu L. Adjuvant gonadotropin-releasing hormone analogues for the prevention of chemotherapy induced premature ovarian failure in 
premenopausal women. Cochrane Database Syst Rev. 2011 Nov 9;(11):CD008018 

Munster PN, Moore AP, Ismail-Khan R, Cox CE, Lacevic M, Gross-King M, Xu P, Carter WB, Minton SE. Randomized trial using gonadotropin-releasing 
hormone agonist triptorelin for the preservation of ovarian function during (neo)adjuvant chemotherapy for breast cancer. J Clin Oncol. 2012 Feb 
10;30(5):533-8. 

Del Mastro L, Boni L, Michelotti A, Gamucci T, Olmeo N, Gori S, Giordano M, Garrone O, Pronzato P, Bighin C, Levaggi A, Giraudi S, Cresti N, Magnolfi E, 
Scotto T, Vecchio C, Venturini M. Effect of the gonadotropin-releasing hormone analogue triptorelin on the occurrence of chemotherapy-induced early 
menopause in premenopausal women with breast cancer: a randomized trial. JAMA. 2011 Jul 20;306(3):269-76. 

ǀ 

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Chen H[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22071842
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Chen H[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22071842
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Chen H[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22071842
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Li J[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22071842
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Li J[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22071842
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Li J[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22071842
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cui T[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22071842
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cui T[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22071842
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cui T[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22071842
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Hu L[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22071842
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Hu L[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22071842
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Hu L[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22071842
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Munster PN[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Munster PN[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Munster PN[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Moore AP[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Moore AP[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Moore AP[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ismail-Khan R[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ismail-Khan R[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ismail-Khan R[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ismail-Khan R[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Ismail-Khan R[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cox CE[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cox CE[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cox CE[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Lacevic M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Lacevic M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Lacevic M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gross-King M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gross-King M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gross-King M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gross-King M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gross-King M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Xu P[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Xu P[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Xu P[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Carter WB[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Carter WB[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Carter WB[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Minton SE[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Minton SE[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Minton SE[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=22231041
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Del Mastro L[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Del Mastro L[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Del Mastro L[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Del Mastro L[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Del Mastro L[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Boni L[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Boni L[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Boni L[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Michelotti A[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Michelotti A[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Michelotti A[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gamucci T[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gamucci T[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gamucci T[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Olmeo N[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Olmeo N[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Olmeo N[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gori S[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gori S[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Gori S[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Giordano M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Giordano M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Giordano M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Garrone O[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Garrone O[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Garrone O[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Pronzato P[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Pronzato P[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Pronzato P[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Bighin C[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Bighin C[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Bighin C[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Levaggi A[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Levaggi A[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Levaggi A[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Giraudi S[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Giraudi S[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Giraudi S[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cresti N[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cresti N[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Cresti N[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Magnolfi E[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Magnolfi E[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Magnolfi E[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Scotto T[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Scotto T[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Scotto T[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Vecchio C[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Vecchio C[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Vecchio C[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Venturini M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Venturini M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=Venturini M[Author]&cauthor=true&cauthor_uid=21771987


Copyright AFSOS, version validée du 01/12/2011 modifiée 07/13 24 

Cancer et fertilité ǀ 

Radiothérapie pelvienne 

Dose reçue par ovaires > 6 Gy 

et < 40 ans 

Transposition ovarienne dans une zone 

recevant moins de 2 Gy (gouttières 

pariéto-coliques) 

Alternative: Transposition dôun ovaire + 

cryoconservation ovaire controlatéral 

Martin et al., 2007 

 Risque carcinogène si métastase ovarienne (Morice et al. 2001) 

¿ Kystes ovaires : # 25 % (Morice et al. 2000) 

G  La transposition ovarienne permet à la fois de préserver une fonction endocrine et de 

protéger une partie des follicules contre les rayons (mais protection que partielle) 

Ÿ grossesses spontan®es  ou obtenues par FIV avec ou sans repositionnement.  

Prévention de la gonadotoxicité ovarienne / Place de la transposition ovarienne 
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Cancer et fertilité 

II.2.  La préservation de la fertilité  féminine : Comment ?   

II.1.1.  FIV et conservation embryonnaire 

II.1.2. Conservation des ovocytes matures 

II.1.3. Conservation des ovocytes immatures 

II.1.4. Conservation de tissu ovarien 

II.1.5. Cas particulier du cancer du sein chez la femme < 35 ans 

Les techniques suivantes sont décrites à titre informatif.  

Le choix de la technique sera à discuter en réunion pluridisciplinaire 

dôoncofertilit® par lô®quipe dôAMP et avec les m®decins r®f®rents de la 

pathologie. F Annexe 2 : Proposition de fiche oncofertilité Adulte ï Femme  page 81 

ǀ 
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Cancer et fertilité 

Conditions à respecter:  
- Patiente adulte en couple, envisageant un projet parental (impossible si 

patiente prépubère ou célibataire) 

- N®cessit® dôun intervalle libre de 3 semaines pour pouvoir induire 

lôovulation 

Cancer hormono - dépendant  ? 

Traitement anticancéreux prévoyant 

 une hystérectomie ? 

Inconvénients:                                                    

Risque de retarder le début du traitement 

anticancéreux 

R®ponse parfois m®diocre ¨ lôinduction si atcd 

de chimiothérapie 

Peu de données et de suivi à long terme sur 

les résultats de FIV réalisées dans ce contexte.  

II.2.1. FIV et conservation embryonnaire 

QUESTIONS ETHIQUES SPECIFIQUES 

- Couple « stable »?: délai de vie commune, enfant(s) déjà 

n®(s)), r®alit® dôun d®sir dôenfant partag® (transfert des 

embryons conditionné par la « survie du couple »; si 

séparation, choix douloureux entre arrêt de la conservation 

ou don à la recherche) 

 

- FIV proposée « en urgence » avec projection dans un 

projet parental parfois jusque là non envisagé par le couple, 

décision du conjoint +/- imposée avec risque de sentiment 

de culpabilité si refus. 

Quintero et al. Fertil. Steril, 2010 

ǀ 

Avantages: 

Congélation embryonnaire bien 

maîtrisée : technique offrant 

probablement le plus de chances 

de grossesse (env. 30 %)* 
* Enquête nationale GRECOT 2011 
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Cancer et fertilité 

Conditions à respecter:  

ÅPatiente pubère 

ÅNécessité dôun intervalle libre de 2 semaines pour pouvoir induire 

lôovulation 

A discuter:  

Cancer hormono - dépendant  

Traitement anticancéreux 

prévoyant une 

hystérectomie 

Avantages : 

ÅPossible si célibataire 

ÅTechnique pouvant laisser espérer de bons 

résultats depuis lôautorisation de la technique de 

cryoconservation par vitrification (Juillet 2011). 

Inconvénients :  

ÅPeut retarder le début du traitement anticancéreux 

ÅRéponse parfois médiocre aux traitements inducteurs si 

atcd de chimiothérapie 

ÅInformation difficile car manque de recul sur les chances de 

grossesse après cryoconservation ovocytaire réalisée dans 

ce contexte: risque dôatr®sie au r®chauffement, dô®chec de 

f®condationé 

II.2.2. Conservation des ovocytes matures ǀ 
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Cancer et fertilité 

 Patiente pubère 

-Théoriquement réalisable chez les patientes prépubères (mais info sur la 

nécessité de ponction ovarienne transvaginale) 

Avantages: 

Å Possible si célibataire 

ÅPas de traitement inducteur de lôovulation, 

pas dôhyperoestrogénie induite 

Å Pas de risque de réintroduction de maladie 

résiduelle 

Inconvénients:  

ÅTechnique nécessitant une maturation ovocytaire 

in vitro (= MIV, encore peu pratiquée en France) 

 

Å Absence de recul concernant les chances de 

grossesse après MIV puis congélation de 

lôovocyte mature ainsi obtenu.  Tucker et al.,1998; Chian 

et al., 2009 

II.2.3. Conservation des ovocytes immatures 

A discuter  

Traitement anticancéreux prévoyant une hystérectomie  ?  

(car lôAgence de la Biom®decine nôautorise pas lôexportation des 

gam¯tes ou de tissu germinal ¨ lô®tranger en vue dôune 

Grossesse pour autrui / Greffe dôut®rus encore exp®rimentale) 

ǀ 
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Cancer et fertilité 

Å Seule technique possible chez les enfants 

Å Femmes ayant une bonne réserve ovarienne (en général < 35 ans) 

ÅNôest indiqué que si traitement hautement gonadotoxique, càd  > 90 % de 

risques dôIOP (ex: greffe de mîlle, alkylants à forte dose) 

Å Parfois r®alis® par certaines ®quipes en compl®ment dôune conservation 

ovocytaire pour diversifier « lôoffre » en terme de préservation de la fertilité. 

A discuter  

Traitement anticancéreux prévoyant une hystérectomie ? 

(Discutable si antécédent ou prévision de radiothérapie utérine 

(®chec dôimplantation ¨ pr®voir en plus de lôaspect exp®rimental 

de la greffe ovarienne) 

Avantages: 

ÅPossible si célibataire 

ÅPas de traitement inducteur de 

lôovulation, pas dôhyperoestrogénie 

induite 

ÅTissu obtenu sans délai par coelioscopie 

ÅCortex ovarien contenant de nombreux 

ovocytes immatures moins sensibles à la 

cryoconservation 

Inconvénients:  

ÅGreffe de tissu ovarien devant être réalisée 

dans le cadre dôun protocole de recherche: 

ÅRisque théorique de réintroduire des cellules 

malignes résiduelles, en particulier dans les 

leucémies (Donnez et al., Blood 2010). 

II.2.4. Conservation de tissu ovarien 

ETHIQUE 

- Consentement chez les jeunes 

enfants (cf ) 

-Absence de certitude sur 

lôutilisation ult®rieure si risque de 

maladie résiduelle 

ǀ 
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Cancer et fertilité 
ǀ 

Consultation dôoncofertilité multidisciplinaire  
F Annexe 2 : Proposition de fiche oncofertilité Adulte - Femme  page 81 

ÅBilan de réserve ovarienne pré-opératoire si possible (échographie, bilan hormonal) 

ÅCoelioscopie : ovariectomie unilat®rale parvenue dans lôheure au laboratoire (fig. 1) 

ÅExamen anatomopathologique de la m®dullaire ovarienne et dôun fragment de cortex pour :  

(1) recherche de maladie r®siduelle, id®alement par biologie mol®culaire si existence dôun marqueur 
spécifique (ex: transcrit bcr-abl),  

(2) Compte des follicules par mm2 (quantification de la réserve ovarienne potentiellement utilisable) 

ÅActuellement, cong®lation de fragments de cortex ovarien (cong®lation dôun ovaire entier avec son 
pédicule vasculaire expérimental).  

Conservation de tissu ovarien : aspects techniques 

Eppig JJ & OôBrien, Biol Reprod 1996. 

Desai et al., 2010. 

 

 

Autogreffe de fragments de cortex ovarien 

ÅAu moins 15 naissances dans le monde depuis 2004 

(Donnez et al., 2004), dont 2 naissances en France (Roux et 

al., 2010; Piver 2010).  

ÅTechnique encore considérée comme expérimentale 

mais dont la procédure tend à être codifiée (greffe 

souvent en position orthotopique, côest-à-dire en 

replaçant les fragments de tissu ovarien à leur 

position initiale, au niveau du pelvis) 

Folliculogenèse in vitro 

ÅTechnique qui serait idéale en évitant une 

nouvelle chirurgie à la patiente et tout risque de 

réintroduction des cellules cancéreuses.  

 

ÅMalgré des naissances chez la souris, et des 

travaux prometteurs chez le primate, technique 

non réalisable actuellement chez la femme. 

Après ACCORD ONCOLOGIQUE POUR UNE GROSSESSE et interrogation sur le risque 

de réintroduction de la pathologie 

Utilisation possible des fragments décongelés 

Fig1: Follicules primordiaux dans le 

cortex ovarien après ovariectomie 
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Cancer et fertilité 
ǀ 

- Cancer du sein = 4 000 femmes / an < 40 ans, < 900 / an < 35 ans (Source Francim) 

- Double indication de préservation de la fertilité dans le cancer du sein: potentielle toxicité de la chimiothérapie 

(bien que non stérilisante avant 30 ans) + mise en différé du projet de grossesse (ex: délai  de 5 ans en cas 

dôhormonoth®rapie). 

 Ÿ Pas dôindication de conservation de tissu ovarien dans une majorit® de cas. 
 

Information spécialisée des possibilités, 

risques et limites de chaque technique 

FIV pour congélation embryonnaire / Cryoconservation 

ovocyte mature 

ÅNécessité dôun traitement inducteur de lôovulation, 

classiquement contre-indiqué dans les tumeurs  

hormonodépendantes du fait de lôhyperoestrogénie transitoire 

induite. 

Å  Actuellement, développement de protocoles de stimulation 

par quelques équipes dans des conditions bien précises. 

ÅPas dôAMM de la stimulation par anti-aromatases (AFSSAPS 

2006) 

MIV puis cryoconservation des ovocytes 

matures 

ÅThéoriquement réalisable en évitant une 

induction de lôovulation et une 

hyperoestrogénie.  

Å Encore peu proposée en France pour des 

contraintes techniques. 

II.2.5. Cas particulier du cancer du sein chez la femme < 35 ans. 



Copyright AFSOS, version validée du 01/12/2011 modifiée 07/13 32 

Cancer et fertilité 

II.3.  La préservation de la fertilité : Pour quels résultats?   

FIV en urgence 

+ Congélation embryonnaire 

 

R®sultats a priori comparables aux transferts dôembryons 

congelés réalisés dans un contexte hors oncofertilité (sauf si 

ant®c®dent de radioth®rapie qui diminue lôimplantation 

embryonnaire). Source GRECOT/ FFER 2011 

Conservation des ovocytes matures ÅPlus de 900 enfants nés après cryoconservation  ovocytaire 

dans un contexte hors oncofertilité. 

ÅTechnique de vitrification ovocytaire qui fera prochainement  

partie de la pratique médicale courante en France 

(autorisation en Juillet 2011) Noyes et al., 2009; Grifo et Noyes, 2010 

Conservation des ovocytes immatures 

 

ÅQuelques naissances décrites après MIV et cryoconservation 

ovocytaire (Tucker et al., 1988, Chian et al., 2009).  

 
ÅTechnique encore peu proposée dans ce contexte (Grynberg et 

coll., 2011) 

Conservation de tissu ovarien ÅPremière greffe en 2000 (Oktay and karlikaya, 2000 ) 

ÅTechnique prometteuse. A ce jour : ² 15 naissances 

répertoriées après greffe orthotopique, avec grossesses 

spontanées ou FIV. (Donnez et al., 2010) 

ǀ 



Copyright AFSOS, version validée du 01/12/2011 modifiée 07/13 33 

Cancer et fertilité 
ǀ 

 Information préalable indispensable avant conservation de tissu ovarien:  

Ÿ Risque théorique de réintroduction de cellules cancéreuses après greffe de tissu ovarien 

Ÿ Risque bas® sur lôobservation de cellules canc®reuses dans du tissu ovarien, mais jamais de r®introduction de 
maladie résiduelle décrite à ce jour. 

Ÿ Greffe non syst®matique, d®pendant du feu vert de lôoncologue 

 

II.4. Cas particulier de la conservation de tissu ovarien : Quels risques 

après greffe ?   

Risque faible  Risque modéré Risque élevé? 

Tumeurs du sein stades 

précoces  

Maladie de Hodgkin 

   
Rosendhal et al., 2011 

Sanchez-Serrano et al., 2009 

Seshadri et al., 2006 

 

Lymphomes non hodgkinien 
(sauf Burkitt) Sarcome dôEwing 
  

 
Meirow et al., 2008 

Abir et al., 2010 

 

Neuroblastome  

Certaines hémopathies (leucémies, 
Burkitt é)  

 
Dolmans et al., Blood 2010 
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V Rester dans sa compétence 

 

V Aborder avec la patiente la question de la parentalit® (lôavait-elle déjà 
envisagée?) 

 

V Faire reformuler les connaissances de la patiente et/ou de ses proches 
concernant la préservation de la fertilité en faisant préciser les sources (internet, 
presseé) 

 

V Donner des informations actualisées et personnalisées, en orientant vers des 
professionnels de santé spécialisés le cas échéant. 

 

V Utiliser des supports dôinformation ®crits (brochures, plaquettes des sociétés 
savantes comme le GRECOT) afin que la patiente puisse « y revenir ». 

 

V Proposer un lien: assurer le patient de notre disponibilité à son égard pour 
dôautres renseignements ou pour un soutien ult®rieur. 

 

 

II.5. Cancer et préservation de la fertilité féminine : Comment en 

parler ? 

ǀ 
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Cancer et fertilité 

Contexte général 

 

Å Difficulté pour choisir le « meilleur » moyen de préservation de la fertilité parmi ceux 
disponibles dans un contexte dôurgence. 

 

Å Que faire en cas dôhyst®rectomie ? 

 

Å Conséquences des traitements oncologiques encore mal connues à long terme, 
rendant parfois le choix difficile entre les différentes options de préservation  
proposées (évaluation à mettre en place). 

 

Å Rapport bénéfice-risque positif difficile à établir en amont. 

 

Å Difficult® dôappr®ciation de la r®alit® du d®sir dôenfant chez un couple: lôannonce du 
cancer génère souvent un instinct de survie qui se traduit par le désir de procréer.  

 

Å Efficience non prouvée à ce jour de certaines des méthodes proposées. 

 

Å Injustice du fait de la disparité nationale de prise en charge. 

II.6. Les problèmes éthiques 

ǀ 
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Cancer et fertilité 

II.6. Les problèmes éthiques 

Contexte particulier des femmes > 36 ans 

Réserve ovarienne en général insuffisante pour une conservation de tissu ovarien. 

 

Å FIV avec congélation embryonnaire discutable en fonction du bilan de réserve 

ovarienne. 

 

Å Nécessité de tenir compte du délai avant un accord pour une éventuelle 

grossesse et pour évaluer la guérison (délai variable selon la pathologie). 

 

Å Prise en charge de lôAMP par la s®curit® sociale limit®e ¨ 43 ans, limitant par 

exemple la préservation de la fertilité à 38 ans pour les femmes ayant un cancer 

du sein avec r®cepteurs hormonaux positifs et qui b®n®ficieront dôune 

hormonothérapie pendant 5 ans. 

ǀ 
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Refus ou impossibilité de préservation de la fertilité 

Manque de temps par rapport ¨ lôurgence du d®but du traitement 

anticancéreux 

Projet parental après 

rémission ? 

Don dôovocyte 

Å190 enfants n®s par don dôovocyte en 2009 en 

France (données ABM).  

ÅPénurie de donneuse Ÿ campagne nationale de 

promotion pour le don de gamètes (ABM). 

II.6. Préservation de la fertilité féminine: Les alternatives  

Adoption 

Å4310 adoptions en 2010 (3500 ¨ lô®tranger) 

Å30 000 agréments valides en France en 2010 

Agrément:  

Å 9 mois selon la loi 

Å Dur®e de lôagr®ment: 5 ans (¨ confirmer tous les 

ans) 

D®lai moyen dôadoption : 

 1 à 3 ans  (2 ans ¨ lô®tranger, 3 ans en France) 

ǀ 
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N®cessit® dôune contraception 

en cas de traitement 

anticancéreux 

Cancer hormonodépendant ? 

Chimiothérapie thrombopéniante ? 

Cancer gynécologique  

Cancer du sein:  dispositif intra-utérin au cuivre, 

contraception mécanique. Absence de désir de grossesse: 

stérilisation tubaire par voie hystéroscopique (Essure®) 

Cancer du col (traitement conservateur): oestroprogestatifs 

autorisés 

C Si chimiothérapie entraînant une 

insuffisance ovarienne précoce, risque de 

sécheresse vaginale et dyspareunie par 

hypooestrogénie 

C Référentiel AFSOS Cancer, vie et santé 

sexuelle  

Chez la femme, les cancers contre-indiquant 

classiquement une contraception hormonale ou un 

traitement hormonal substitutif sont les cancers du sein 

et de lôovaire.  

En cas de chimiothérapie thrombopéniante, éviter les 

phénomènes hémorragiques pouvant survenir au 

moment des règles avec des contraceptions entraînant 

une aménorrhée. 

Cancer non gynécologique: 

Å Plus de d®sir dôenfant: discuter st®rilisation tubaire par 

voie hystéroscopique (Essure®) 

Å Projet de grossesse ultérieur: Pilule oestroprogestative, 

dispositif intra-utérin. Si chimio thrombopéniante: 

microprogestatifs en continu (Cerazette® ) ou DIU au 

Levonorgestrel (Mirena ®) 

II.8. Contraception & Cancer 

ǀ 
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Cancer et fertilité 

III. Pr®servation de la fertilit® chez lôhomme ǁ 
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Cancer et fertilité 

La spermatogenèse 

 
Å Les cellules germinales et leurs cellules 

nourricières (cellules de Sertoli) sont situées 

dans les tubes séminifères du testicule 

 

Å Les Cellules de Leydig ¨ lôorigine de la 

production de testostérone sont situées dans 

les espaces interstitiels 

  

ÅI l faut 74 jours (# 3 mois) pour aller du stade 

de spermatogonie à celui de spermatozoïde. 

 

Å Les spermatogonies B et les spermatocytes 

(cellules en  division) sont les plus sensibles 

aux agents chimio- et radiothérapiques 

 

III.1. Rappels /  Etat actuel des connaissances chez lôhomme 

ǁ 
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Cancer et fertilité 

La Gonadotoxicité est fonction de:  

Å La fertilité du patient avant traitement 

Å Classe dôagent , voie dôadministration, dose 

Å Fréquence des cures 

Å Association de drogues 

Informations concernant la toxicité des agents de chimiothérapie disponibles sur le site du 
Centre de Référence sur les agents tératogènes  (CRAT) www.lecrat.org 

 

 

Mécanismes physiopathologiques de la gonadotoxicité chez 

lôhomme/Chimiothérapie 

Toxicite directe sur les testicules 

Certains protocoles ont un risque ®lev® dôazoospermie : agents alkylants à forte dose +++ 

 

Ÿ Information indispensable +++  

 

Ÿ cependant, la conservation des spermatozoïdes doit  toujours être proposée sans préjuger 

du caractère stérilisant ou non du traitement car une intensification  thérapeutique secondaire 

est  toujours possible 

 

Ÿ  de plus, la récupération de la spermatogen¯se est variable dôun individu ¨ lôautre 

ǁ 
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Cancer et fertilité 

FONCTION ENDOCRINE 

Sécrétion de testostérone à partir de la puberté 

REPRODUCTION 

Spermatogenèse 

 

 
TOXICITE AIGUË  

Å Peu fréquente 

Å Syndrome de déficit en testostérone néanmoins 

possible. 

Å Réversibilité possible mais inconstante 

 

CONSEQUENCES A LONG TERME 

 

risque dôost®oporose, troubles de la sexualité (libido, 

fonction érectile) 

TOXICITE AIGUË  

 

OLIGOSPERMIE OU AZOOSPERMIE 

Å Fréquente 

Å Réversibilité possible mais inconstante 

 

TERATOGENICITE 

Å Survenue dôune grossesse rare mais possible en 
cours de chimiothérapie 

Ÿ N®cessit® dôune contraception +++ 
 

CONSEQUENCES A LONG TERME 

 

Diminution de la fertilité voire stérilité pouvant 

être définitive par atteinte de la spermatogenèse 

Mécanismes physiopathologiques de la gonadotoxicité chez 

lôhomme / Chimiothérapie 

Toxicite sur les testicules 
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Mécanismes physiopathologiques de la gonadotoxicité chez lôhomme / 

Chimiothérapie  

Le risque  dôatteinte de la spermatogen¯se est fonction :  

Å du type dôagents de chimioth®rapie,  

Å de la dose cumulée  

Å et de la fertilit® de lôhomme avant traitement 

Cependant, la r®cup®ration est variable dôun individu ¨ lôautre. 

Å Les agents alkylants parmi lesquels le cyclophosphamide, le chlorambucil, le busulfan, 
ainsi que la procarbazine, la nitrosourée, la moutarde azotée, et la moutarde l-
phenylalanine sont les plus toxiques. 

 

Å Les chimiothérapies à base de platine altèrent également la spermatogenèse, en 
particulier à forte dose.  

 

Å Les traitements actuels sont souvent moins délétères que ceux délivrés dans les années 
90. 
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Non évalué Risque faible Risque modéré/Risque élevé  Risque très élevé 

Cryoconservation du sperme chez le garçon pubère Proposition de biopsie 

testiculaire avant ces 

traitements pour les garçons 

impubères 

Taxanes 

Irinotecan 

Oxaliplatine 

Thérapies ciblées 

Cisplatine 

Gemcitabine 

Carboplatine 

Alkylants 

Cyclophosphamide  (<3,5 g/m2) 

Ifosfamide (<36 g/m²) 

Nitrosourés 

Lomustine (1 g/m²) (toujours donné en 

association avec alkylant) 

Carmustine (500mg/m²) (toujours 

donné en association avec alkylant) 

Antimétabolites 

Azathioprine,, Fludarabine, 

Methotrexate, 6-Mercaptopurine 

Cytarabine 

Vinca-alcaloïdes 

Vincristine, Vinblastine 

Antibiotiques 

Bleomycine, Actinomycine D 

Anthracyclines 

Doxorubicine, Daunorubicine 

Mitoxantrone 

Epipodophylotoxines 

Etoposide 

Antimetabolites : 

Dacarbazine 

Alkylants 

Cyclophosphamide 

(3,5- 9 g/m2) 

Procarbazine  

(< 4 g/m²) 

Ifosfamide  

(>36 g/m²) 

Cyclophosphamide 

(>9 g/m2) 

Procarbazine 

 (> 4 g/m²) 

Thiotepa  

(400mg/m²)  

Alkylants 

Busulfan (600mg/m²) 

Melphalan (si 

association)(140mg/m²) 

Thiotépa (900mg/m2) 

 

Radiotherapie  

La période pré-pubertaire est 

particulièrement sensible. 

- Irradiation Corps Totale (ICT) 

- Testiculaire  

Radiosensibilité testiculaire  

Dose fractionnée plus 

délétère que dose unique  

< 0.1Gy : pas de 

retentissement  

0.15Gy à < 12 Gy oligospermie 

ou azoosopermie transitoire  

> 12 Gy Azoospermie  

Fonction endocrine conservée 

si < 20 Gy 

Chez les enfants / adolescents : Risques pour la fertilité à 
long terme chez les garçons selon les traitements reçus  

ǁ 
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Type dôirradiation ? 

Irradiation directe 

Testicules 

Irradiation Corporelle Totale 

Abdomen /Pelvis 
Irradiation  

cranio-encéphalique > 24 Gy 

Mécanismes physiopathologiques de la gonadotoxicité chez lôhomme /  

Radiothérapie 

Effets de lôirradiation fonction de 

Dose 

Fractionnement 

Fertilité avant traitement 

Les techniques actuelles 

de RT permettent de 

mieux éviter les organes à 

risque (OAR) 

Irradiation de lôaxe 

hypothalamo-hypophysaire 
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Meistrich ML, Vassilopoulou-Sellin R, Lipshultz LI. Gonadal dysfunction. In: Devita VT, Hellman S, Rosenberg SA (eds). Cancer: Principles and Practice of Oncology 5th 

ed. Philadelphia, PA. Lippincott-Raven; 1997; 2758-2773 

ÅPlus la cible de la radiothérapie est proche du testicule, plus le risque d'endommager les cellules germinales est grand.  

 

Å Habituellement le testicule peut être protégé par des protections spéciales quand la radiothérapie est délivrée sur le 
pelvis.  

 

Å Les traitements par radiothérapie au niveau du pelvis peuvent rendre la stérilité définitive si les testicules 
reçoivent une dose de 6 Gy. 

 

Å Après une association de radiothérapie pelvienne et de chimiothérapie, le retour de la spermatogenèse dépend des 
effets cumulés des différents traitements employés. 

Autres types de traitements irradiants :  

Å iodothérapie   

Å radionucléides 

Å la curiethérapie dans le cancer de la prostate : atteinte des glandes annexes, éjaculat 

 

  

Mécanismes physiopathologiques de la gonadotoxicité 

chez lôhomme /  Radiothérapie 
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Meistrich ML, Vassilopoulou-Sellin R, Lipshultz LI. Gonadal dysfunction. In: Devita VT, Hellman S, Rosenberg SA (eds). 

Cancer: Principles and Practice of Oncology 5th ed. Philadelphia, PA. Lippincott-Raven; 1997; 2758-2773 

Dysfonction érectile après  :  

Å prostatectomie radicale,  

Å cystoprostatectomie,  

Å amputation du rectum 

 

Section ou ischémie des déférents en cas de  :  

Åprostatectomie radicale  

Ået cystoprostatectomie 

 

Troubles de lô®jaculation (an®jaculation ou ®jaculation r®trograde) fr®quente apr¯s 
curage lombo-aortique pour cancer du testicule 
 

  

Mécanismes physiopathologiques de la 

gonadotoxicité chez lôhomme /  Chirurgie 
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III.2 Lôautoconservation de sperme 

Aspects pratiques 

 

Lôautoconservation de sperme dans le cadre de la préservation de la fertilité masculine est réalisée 
dans des centres agréés dont font partie les CECOS.  

 

Les CECOS qui couvrent lôensemble du territoire m®tropolitain (r®partition r®gionale) ont pour 
missions la gestion des dons de gamètes et dôembryons, ainsi que la conservation des gamètes, 
embryons et du tissu germinal humains. 

Aspects épidémiologiques 

 

Å180 000 nouveaux cas de cancer chez lôhomme par an en France. 

ÅEn moyenne; 2 000 autoconservations de sperme / an pour cancer 

 

ÅLa proportion dôadolescents qui conservent du sperme tend ¨ sôam®liorer, mais reste plus faible 
que chez lôadulte jeune. 

 

ÅChez lôenfant, peu de conservation de tissu testiculaire, en dehors de certains centres experts.  
 

 

(www.cecos.org) 
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En moyenne, 13% des patients utilisent leurs paillettes après un traitement 

anticancéreux 

III.2 Lôautoconservation de sperme 

Données de la Fédération des CECOS (www.cecos.org) 
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III.2 Lôautoconservation de sperme/ Autoconservations de 

sperme par type de cancer (2000-2008) 

Données de la Fédération des CECOS (www.cecos.org) 
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III.2 Lôautoconservation de sperme/ Aspects techniques 

Å Lôautoconservation de sperme est r®alis® sur place dans un centre autorisé, après 
consultation médicale.  

 

Å Sérologies obligatoires avant autoconservation de sperme : HIV, hépatites B et C, 
syphilis, (HTLV optionnel) 

 

Å Le respect des 3 jours minimum dôabstinence nôest pas indispensable.  

 

Å Le patient réalise idéalement 2 à 3 prélèvements, mais en cas dôurgence th®rapeutique, 
un seul prélèvement pourra être réalisé.  

 

Å Lôautoconservation peut être réalisée en urgence y compris le samedi. 

 

Å Pas dôautoconservation apr¯s le d®but des chimioth®rapies (risque mutag¯ne sur lôADN 
du spermatozoïde). 

 

 
(www.cecos.org) 
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 Techniques de recours en cas dôimpossibilit® ou dô®chec 

à réaliser un recueil de sperme 

Schmiegelow ML, Sommer P, Carlsen E, Sonksen, Schmiegelow K, Muller JR.: Penile vibratory stimulation and electroejaculation before anticancer therapy in two pubertal 

boys. J Pediat Hem/Onc 1998; 20:429-430.  

Hovav Y, Dan-Goor M, Yaffe H, Almagor M. Electroejaculation before chemotherapy in adolescents and young men with cancer. Fertil Steril 2001; 75:811-813.  

 Schover LR, Agarwal A, Thomas AJ. Cryopreservation of gametes in young patients with cancer. J Pediat Hem/Onc 1998; 20:426-428.  

Chan PT, Palermo GD, Veeck LL, Rosenwaks Z, Schlegel PN. Testicular sperm extraction combined with intracytoplasmic sperm injection in the treatment of men with 

persistent azoospermia postchemotherapy. Cancer 2001; 92:1632-7. 

Aide 
médicale à 
lô®rection 

ÅPenser à proposer un traitement de la dysfonction érectile (IPDE5 ou injection intra-caverneuse) 
chaque fois que nécessaire 

Stimulation 
par 

vibromasseur 

ÅUn seul type de vibromasseur est utilisable Care®). La plupart des banques de sperme en disposent. 

ÅBouger le vibromasseur lentement et l®g¯rement autour du gland du p®nis jusquô¨ l'orgasme.  

Stimulation 
électrique  

ÅUne électrode d'1 cm de diamètre et placée dans le rectum du patient. Un courant électrique d'intensité 
croissante stimule les nerfs autour de la prostate et des vésicules séminales, entraînant l'éjaculation du 
sperme.  

ÅC'est une intervention très pénible, qui doit être réalisée sous anesthésie générale ou rachianesthésie. 
Lôautre probl¯me est la mauvaise qualit® du sperme recueilli. 

Prélèvement 
chirurgical  

ÅLes spermatozoïdes peuvent être obtenus par prélèvement direct au niveau de l'épididyme, ou des 
testicules.  

ÅLe prélèvement de sperme à l'aiguille dans les testicules (TEFA) donne des résultats assez médiocres, 
et  fait courir un risque dôh®matome  testiculaire plus important.  La technique de r®f®rence est le 
prélèvement  chirurgical de spermatozoïdes. Les spermatozoïdes seront congelés pour une utilisation 
ultérieure en FIV-ICSI.  
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Problématiques particulières 

Cancer du Testicule 
Le cancer du testicule est le premier cancer de lôhomme jeune 

La tumeur du testicule survient souvent sur un terrain de dysgénésie gonadique 

Pour cette raison, les hommes chez lesquels survient une tumeur du testicule sont souvent hypofertiles au 
moment du diagnostic du cancer 

De plus en plus de séminomes non métastatiques  ont une surveillance ou 1 cycle de carboplatine, avec un 
risque sur la fertilité quasi-nul, mais pr¯s dôun tiers des hommes du groupe surveillance auront par la suite 
besoin d'un traitement supplémentaire à cause d'une récidive de la maladie (chimio. complémentaire). 

La plupart des hommes présentant une tumeur germinale non séminomateuse reçoivent une 
chimiothérapie de type BEP 

Bien que des modifications de la technique chirurgicale de curage lombo-aortique aient été décrits pour 
préserver les nerfs, les hommes traités par curage lombo-aortique ou chirurgie des masses résiduelles sont 
¨ risque de troubles de lô®jaculation 

12 ans en moyenne après traitement, 80% des hommes traités pour un cancer du testicule sont 
parvenus à avoir un(des) enfant(s), mais cette proportion diminue avec le nombre de cycles de 
chimiothérapie 

Proposition systématique de congélation de sperme. Dans la mesure du possible les recueils se font 

avant orchidectomie mais sont possibles après orchidectomie 

Huyghe E, Matsuda T, Daudin M, Chevreau C, Bachaud JM, Plante P, Bujan L, Thonneau P. Fertility after testicular cancer 

treatments: results of a large multicenter study. Cancer. 2004 Feb 15;100(4):732-7. 

Lymphome de Hodgkin 

1ère h®mopathie de lôhomme jeune 

Très bon pronostic 

Le plus souvent traitement par chimio ABVD avec un impact faible sur la fertilité 

Mais, en fonction du stade, possibilité de traitement lourds par chimio + radio, ou greffe de moelle 

Proposition systématique de congélation de sperme 
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(www.cecos.org) 

 
Retour de la fertilité/ Proposition dôun rythme de surveillance 

 
La surveillance du patient et le dépistage des effets secondaires des traitements du cancer est en général  
mis en place dans le programme personnalisé de la vie après cancer.  
 
Dans ce cadre l¨, lô®valuation de la r®cup®ration de la spermatogen¯se, le d®pistage de d®ficit endocrine en 
cas de traitements à forte toxicité doivent être intégrés dans le suivi du patient. 
 
Le rythme de la surveillance doit être discuté avec le patient en fonction :  
Ådu traitement réalisé,  
Å des caractéristiques spermiologiques avant traitement,  
Å et de son projet personnel.  
 
En r¯gle g®n®rale, chez lôadulte,  
Å un spermogramme de contrôle un an après la fin des traitements est préconisé  avec ensuite une consultation  au 

CECOS. F Annexe 3 : le Spermogramme (Normes OMS) page 82 
 

ÅUn d®pistage dôun d®ficit endocrine sera mis en place en fonction des signes cliniques et/ou du type de traitement 
effectué.  
 

Å Pour certains patients un dépistage de troubles sexologiques sera proposé et une aide sexologique apportée si 
besoin. 

 
Une atteinte du mat®riel g®n®tique du spermatozoµde a pu °tre rapport®e apr¯s traitement, surtout dans lôann®e voire 
les 2 ans qui suivent la fin des traitements.  
Ces données sont discutées et dépendent des types de traitement.  
Le patient doit °tre conseill® sur ces points et ce dôautant plus quôil existe un projet parental (grossesse spontan®e ou 
avec spermatozoïdes congelés avant le traitement). 
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En raison des risques potentiels mutagènes pour la descendance, une contraception de couple doit être 

mise en place dés le début du traitement.  

 

La durée de cette contraception ne fait pas l'objet d'un consensus dans la littérature, certains 

évoquant 

Å1 an en lôabsence d'alkylants  

Ået 2 ans en présence de ces derniers ou en cas de radiothérapie avec impact sur les testicules.  

Cela est à discuter au cas par cas mais un an de contraception est recommandé. 

 

Durant la chimioth®rapie, le port dôun pr®servatif sera conseill® pour ®viter un passage des drogues dans le 

vagin 

Propositions concernant la  contraception 
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