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Article L. 2141-11 de la loi de bioéthique n°2004-800 du 6 août 2004
modifié par la loi 2011-814 du 7 juillet 2011

«Toute personne dont la prise en charge médicale est
susceptible d’altérer la fertilité, ou dont la fertilité risque
d’être prématurément altérée, peut bénéficier du recueil
et de la conservation de ses gamètes ou de ses tissus
germinaux, en vue de la réalisation ultérieure, à son
bénéfice, d’une assistance médicale à la procréation, ou
en vue de la préservation et de la restauration de sa
fertilité»



«Toute prise en charge susceptible d’altérer la fertilité »

« Toute personne dont la fertilité risque d’être prématurément altérée »

Traitement anti-cancéreux

Agents ovariotoxique (Alkylants +++)

Radiothérapie pelvienne

Indications TRES 
TRES larges….

Pathologies bénignes

• Chirurgie itérative de kystes ovariens 
(endométriomes, tératomes…)

• IOP familiale

• Pathologies génétiques à risque d’IOP : 
Mosaïque Turner, pré-mutation FMR1

Seiwert et al. 2007 Cobo et al., sous presse



Les techniques de préservation 
de la fertilité féminine

Seules la vitrification ovocytaire et la 
congélation embryonnaire sont considérées 

comme des techniques « non expérimentales »

Courbiere et al., 2013
Barcroft et el., 2013

Dolmans et al., 2013

Grynberg et al., 2013

Garcia-Velasco et al., 2013

Cryoconservation 
tissu ovarien

Vitrification 
ovocytes matures

Maturation 
ovocytaire in Vitro 

Congélation 
embryonnaire

2013



Comment expliquer la physiologie ovarienne 

et les techniques de préservation de la fertilité aux patientes? 

L’ovocyte n’est pas un spermatozoïde

1 seul ovocyte 
mature par mois

6 mois

14 jours



La fertilité et la réserve ovarienne diminuent avec l’âge…
Conditionnant les possibilités de préservation des gamètes…

20 ans 38 ans > 50 ans
Wallace et Kelsey, 2010

Autoconservation ovocytaire « raisonnable » jusqu’à 37 ans étant donné la diminution 
de la réserve ovarienne et l’augmentation du risque d’aneuploïdie…



1er enfant né après vitrification ovocytaire en 1999 (Kuleshova et al., 1999)
Technique autorisée en Juillet 2011 en France
1er enfant né en France en Mars 2012

Vitrification ovocytaire

Technique de référence pour 
l’autoconservation des gamètes

Fertil Steril 2013

• Technique adaptée à toutes les indications ?

• Quel recul en 2016 de l’autoconservation ovocytaire dans les 
indications médicales ?

• Technique rencontrant des limites techniques pratiques (sans 
parler des limites liées à l’âge de la femme / à une réserve 
ovarienne diminuée)



Vitrification des ovocytes matures

Minasi et al., 2012

• Délai de 2 semaines avant traitement anticancéreux

• Réponse parfois médiocre à la stimulation ovarienne 
(lymphomes, atcd de chimiothérapie)

→ Peu de données disponibles à long terme dans le 
cadre de l’oncofertilité



• Couple avec projet parental préexistant à l’annonce 
de la maladie / ayant déjà un enfant

• Problème éthique du devenir de l’embryon si séparation/ 

décès d’un des membres du couple

11,2 jours 

+ 2,5

« La congélation peut aussi être  proposée (…) avant traitement 

potentiellement stérilisant dans le cadre de la préservation de la 

fertilité. » Arrêté du 11 Avril 2008



La congélation embryonnaire sera-t-
elle obsolète dans le futur en 
biologie de la reproduction?



Les indications « faciles » d’autoconservation ovocytaire en oncologie

Avant chimiothérapie avec 
alkylants ou si risque de 
rechute / intensification:

• Lymphomes ++++

• Sarcomes

• Après chirurgie d’une TBL

A distance d’une chimiothérapie avec 
alkylants (1 an?)

→ Protocoles de cumul ovocytaire +++

Donnez et al., 2010

Decanter et al., 2010



Lymphomes: bonne indication 
mais mauvaise réponse à la stimulation



Diminution réponse ovarienne 
à la stimulation en cas de cancer

Fertil Steril 2012

Fertil Steril 2012

Ovocytes Métaphase II (p= 0,03)

-7,8 + 5,8 groupe Cancer

-9,5 + 4,9 groupe Contrôle

Cancer du sein



Les indications qui font encore discuter … «oncologue-dépendantes »
le Cancer du sein

ISFP 2012

Inclusion PHRC CHAKRY de Christine Decanter, Lille ++++



Les indications difficiles: 
en cas d’atcd récent de chimiothérapie

ex des leucémies aiguës

Leucémie aigües: stimuler après un ligne de chimiothérapie 
(daunorubicine / aracytine)?

Quel risque génotoxique pour les ovocytes vitrifiés?

Soleimani et al., 2011

Arnon et al., 2001



Transposition ovarienne dans les gouttières pariéto-coliques
↘ la dose reçue par les ovaires de 5 – 10 % 

O’Neill et al., 2011

Furtado et 
Kondo, 2008

Kystes ovariens fonctionnels (30-40 %)
Douleurs abdominales
Métastases ovariennes Morice et al., 2001

Facteurs de mauvais pronostic pour la 
préservation de la fonction endocrine:
₋ Age > 25 ans
₋ Chimiothérapie gonadotoxique

associée
₋ Dose reçue par les ovaires  = 5 Gy
Haie-Meder et al., 1993

Difficultés en cas de radiothérapie pelvienne « surajoutée » car mauvais 
pronostic obstétrical même si autoconservation ovocytaire réalisée



!!!



Problèmes pour la fertilité future
Lésions radiques de l’utérus
Peu de données obstétricales qd Rx à l’âge adulte

Après 12 mois de trt (PTX 400 mg-vit E 500 IU 
= Agents anti-fibrotiques)
↗Epaisseur endomètre (X 2)
↗Volume utérus (X 1,5)
↗Vascularisation utérine
Pas de données obstétricalesFertil Steril 2012

↗ Fausses-couches
↗ Restriction de croissance, prééclampsie
↗ Hémorragies par anomalies insertion 
placentaire
↗ Prématurité
↗ Mort fœtale in utero et mortalité 
néonatale
Pas de grossesse si  Rx pelvienne > 45 Gy
Signorello, Lancet 2010; Teh et al., 2014



10 patientes 43,5 ans ( 26 – 68) 
traitées pour cancer du rectum (50,2 Gy)

↘longueur col
↘ épaisseur endomètre
Disparition zone 
jonctionnelle



Problèmes pratiques rencontrés …

• Risques spécifiques de la ponction dans ce contexte?

→ Infections (IMDP,) troubles de la coagulation?

• Pb de la réserve ovarienne souvent déjà altérée (âge, chimio, IMDP)

• Faut-il tenir compte du pronostic de la pathologie ?

• Faut-il tenir compte des délais avant une possible autorisation de grossesse?

• Quel âge limite pour une réutilisation en AMP dans ce contexte? 43 ans? Ex 
du cancer du sein à 37 ans…



Doit-on tenir compte du pronostic du cancer ?
D’après une communication de JC.K. Dupont, Journée GRECOT 2015

Institut Curie, Département d’oncologie pédiatrique, European Network for Cancer Research in Children and Adolescents (ENCCA), Paris

« Le pronostic de la pathologie ne doit pas être pris en compte 
avant d’envisager ou non une préservation de la fertilité car on ne 
peut accepter de proposer ces techniques de préservation des 
gamètes aux seules patientes que l’on considère capables de 
survivre. 

D’une part, dans une perspective « hédoniste », le bien-être induit 
chez la patiente qui bénéficiera d’une préservation de la fertilité 
sera identique quelles qu’aient été ses perspectives de survie au 
diagnostic de la maladie. 

D’autre part, dans une perspective « déontologique », ne pas offrir 
la préservation de la fertilité en application de seuils de curabilité 
reviendrait à informer indirectement la patiente sur son pronostic, 
niant son « droit de ne pas savoir » si elle souhaite l’exercer. »



AJA: Quelle limite d’âge inférieure pour la vitrification ovocytaire ?

• Communication pas toujours évidente entre 
pédiatres et gynécologues adultes

• Démystifier l’hymen??? Résidu embryologique 
avasculaire, non innervé et ne servant à rien… 
Involution fréquente après la puberté!

• « défloraison »  = acte sexuel

• Une ponction ovarienne par voie vaginale 
n’entraine pas une « défloraison »…

• A quel âge laisse t-on choisir une jeune fille???



2016 = Dix ans après le décret d’application 
de la Loi sur la préservation de la fertilité 

• Quelles patientes ont bénéficié d’une autoconservation 
ovocytaire d’indication médicale? Les mieux informées ? Celles 
qui ont un oncologue informé? 

• Quel recul? quel taux de réutilisation et quels résultats?



En 2012, une minorité de femmes (2,2 %) avaient 
bénéficié d’une autoconservation de leur ovocytes / tissu 
ovarien avant traitement anticancéreux…

Deux ans après ….. Vican 2, AD Bouhnik, J. Mancini

- 19,6 % envisagent d’avoir un enfant
- 31,5 % : influence négative du cancer sur leur projet de maternité 

(en l’annulant / le diminuant / le reportant)
- 4,4 % : le cancer a renforcé le projet de grossesse



En région Paca-Corse, en 2013, 1 patient < 25 ans sur 5 dont le 
dossier est passé en RCP a été adressé à la plateforme Cancer 
& Fertilité. 

2013 : 292 patients (219 H – 73 F)

Sur ces 292 patients, 87 étaient des enfants ou des AJA

Indicateurs Enfants et AJA
Données 2013 

Plateforme 
Données 2013 

RCP

Nbre de patients 87 461 19%

Enfants 31 155 20%

Filles 7

Garçons 24

18-25 ans 56 306 18%

Femmes 13 167

Hommes 43 139



Autoconservation ovocytaire ≠ Préservation de la Fertilité 
Comment estimer les chances d’avoir un enfant 

après vitrification ovocytaire ?

http://www.i-fertility.net/

Stoop et al., Lancet 2014



Rienzi et al., 2012

Taux accouchement / transfert = 29,3 %

2,1 embryons transférés

Taux de survie =  84,7 %

Taux de fécondation = 84,7 %

Vitrification ovocytaire: « bonne » technique…
à condition d’avoir « suffisamment » d’ovocytes…



52 couples, 56 cycles de FIV

Age moyen= 28,9+/- 4,3

28% d’atcd de chimiothérapie

Nb total d’ovocytes 8,2 + 4,8

Ovocytes matures 6,1 + 4,2

Zygotes 4,4 + 3,3

Nombre d’embryons 

congelés

4,2 + 3,1

Stade de congélation Zygote (n = 30)

J2 – J3 (n = 19)

J5 (n = 1)

Fertil Steril 2012

Human Reprod 2013

Demande de réutilisation par 11 couples, 3 enfants, 1 FCS, 1 grossesse biochimique → 
Naissance après TEC chez 27 % des couples

22 % Barcroft et al., 2013  (2 naissances / 5 couples)

50 % dans métanalyse de Friedler et al., 2012 (10 naissances / 20 couples)

→ Taux de naissance vivante  >  TEC dans population infertile



Garcia-Velasco et al., Fertil Steril 2013

• 340 patientes depuis 2007
Cancer du sein (67 %)
Lymphome Hodgkinien (11 %) et non 
Hodgkinien (5%)
Tumeurs gastro-intestinales (3,5%)
• Age moyen = 31,9 +/- 5,1
• Délai entre la consultation 

d’oncofertilité et le début de la 
stimulation: 9,4 +/- 12,5 jours

• Durée moyenne de stimulation: 9,5 
+/- 5,9 jours

• 2939 ovocytes en Métaphase II 
vitrifiés (8,5 +/- 6,4)

FCS 
6SA

Martinez et al., RBM 2014

357 patientes, 11 réutilisations, 4 enfants 36,3 %



Fertil Steril, sous presse



• 2009 – 2015: 1 171 cycles de VO (875 patientes)
→ 117 Patientes : réutilisation (1283 ovocytes vitrifiés) 
• 102 cycles pour préservation avant cancer
→ 3 réutilisations, 1 naissance, 1 grossesse en cours

Fertil Steril 2016



Taux de naissance / transfert = 39 %
1 ovocyte vitrifié = 6,4 % de chances d’avoir une naissance



Autoconservation ovocytaire & Cancer
Peu de naissances publiées dans le monde ( 8 ???)

1ère naissance en France
le 19/12/2015

+ 2 naissances (USA), Doyle et al., Fertil Steril 2016



Conclusion (1)
Intégration de la problématique de la fertilité 

dans le Parcours Personnalisé de Soins des femmes < 40 ans (RCP +++)



Conclusion (2)
Créer des liens entre oncologues 

et Médecins de la reproduction

• Collaborations +++ entre les services 
d’oncologie et de biologie de la 
reproduction avec développement de 
consultations multidisciplinaire 
d’oncofertilité.

• Consultations gynécologiques post-cancer
car problème de la carence oestrogénique
avant 40 ans:

→ Impact sur la qualité de vie  (bouffées de 
chaleur)

→ Retentissement sur qualité de vie sexuelle

→ Retentissement sur l’os 

• Préservation de la fertilité post-traitement



Conclusion (3)
Information, conseil, stratégie et pronostic 

concernant la fertilité future difficiles +++

• > 35 ans: Réserve ovarienne souvent physiologiquement altérée

→ Dosage AMH + FSH + oestradiolémie inclus dans le bilan au moment du 
diagnostic de cancer (échographie ovarienne faite au CECOS)

• Cytotoxicité et génotoxicité des cures de chimiothérapie antérieures 
→ Risque mutagène sur l’ovocyte non évalué

• Urgence des traitements, peu de temps pour la réflexion…
→ Délai de 2 - 3 semaines pour une stimulation ovarienne 

• Pronostic concernant fertilité future 
→ Tenir compte du délai avant autorisation d’une grossesse…

• Que faire en cas d’hystérectomie associée?


