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Zusammenfassung

Die Erfolge bei der Therapie bosartiger Erkrankungen haben eine
Zunahme des Interesses an der Sicherstellung der Lebensqualitat
der behandelten Patientinnen und Patienten hervorgerufen. Zum
erfillten Lebensinhalt und zur Selbstverwirklichung gehért auch
die Moglichkeit zur Fortpflanzung. Sehr oft jedoch vernichten die
modernen Behandlungsmethoden eines bdsartigen Tumorleidens
die Bildung von Samenzellen und die Reifung der Eizellen. Wie an-
sonsten keine andere medizinische Disziplin verfligt die Reproduk-
tionsmedizin durch ihre Erfahrung mit der Kryokonservierung von
Samenzellen, Eizellen und Embryonen Gber die technische Voraus-
setzung fir die Erhaltung der Fertilitdt. Wahrend die Anlage einer
Zeugungsreserve bei Mdnnern mit einem bdsartigen Tumorleiden
heute zu einem Standardverfahren geworden ist, sind die Mdglich-
keiten bei der Frau noch begrenzt. Die Kryokonservierung von un-
befruchteten Eizellen oder von Eizellen im Vorkernstadium ist zwar
etabliert, jedoch sind die Erfolgschancen pro Eizelle sehr gering,
und die Zeit zwischen der Diagnose des Tumorleidens und dem Be-
ginn der Chemotherapie ist oft zu kurz, um sie fiir diese Indikation
sinnvoll einzusetzen. Die Kryokonservierung von Ovarialgewebe
und dessen spatere Retransplantation nach erfolgter Heilung vom
Tumorleiden haben mittlerweile zu ersten Erfolgen gefiihrt, sodass
jetzt der Beweis der Machbarkeit dieses Vorgehens vorliegt. lhre
weitere Verbreitung hangt nun von der Bildung von Netzwerken
ab, in denen Reproduktionsmediziner, Spezialisten der Kryokon-
servierung von Ovarialgewebe und Onkologen eingebunden sein
mdussen.
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Preservation of Fertility in Tumour Patients

The success rates of present-day chemotherapy have provoked a
rising awareness with regard to the preservation of quality of life
among successfully treated patients. Among other factors, quality
of life also implies the capacity to procreate. Unfortunately, both
in men and women chemotherapy often irreversibly destroys the
production of gametes, thereby causing permanent infertility. By
its long-standing experience with the cryopreservation of oocytes,
zygotes and embryos, reproductive medicine may offer assistance
to those patients. Whereas the storage of cryopreserved semen has
now become standard in most institutions, the options for the pres-
ervation of fertility in women suffering of malignant disease are still
limited. Although cryopreservation of non-fertilized oocytes or of
pronuclear cells has been established, both the number of oocytes
that can be collected within the short time interval between the
first detection of the tumour and the initiation of chemotherapy
and the modest developmental capacity per frozen/thawed oocyte
markedly limit the option of ovarian hyperstimulation and assisted
reproduction. Several successful deliveries of healthy infants have
now proven the feasibility of ovarian tissue cryopreservation and
later orthotopic transplantation after successful tumour therapy.
Further refinement of the techniques involved, but also the forma-
tion of multidisciplinary networks are expected to offer a solution
for young women struck by cancer but striving to survive and to
lead a fulfilled life. Copyright © 2009 S. Karger AG, Basel
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Abb. 1. Altersspezifische Verteilung verschiedener haufiger maligner Erkrankungen in der Schweiz (Stand
2002-2005). Quelle: Vereinigung Schweizerischer Krebsregister (www.vskr.ch). a Frauen. b Ménner.

Préservation de la fertilité aprés cancer

Les succes des nouvelles méthodes de la chimiothérapie sont a l'ori-
gine de l'intérét croissant pour le maintien de la qualité de vie des
patients atteints d'un cancer. Une vie satisfaite et I'épanouissement
personnel dépendent aussi de la capacité a procréer. Toutefois la
chimiothérapie moderne détruit trés souvent la production de sper-
matozoides et la maturation d’'ovocytes. Par son expérience avec la
congélation de zygotes, d'embryons et d'ovocytes, la médecine de
reproduction possede les techniques adéquates pour préserver la
fertilité des patientes et des patients atteints d'un cancer. Chez
I'homme, la congélation de spermatozoides peut étre considérée
comme bien établie. Par contre, les possibilités de préservation de la
fertilité chezlafemme sont encore trés limitées. Certes, la cryoconser-
vation des ovocytes non fertilisés ou prénucléaires s'est établie, mais
le délai trés court entre la premiére manifestation de la maladie et
le début de la chimiothérapie ainsi que le faible taux d'implantation
des ovocytes ou zygotes congelés ne permettent guére |'utilisation
de la procréation médicalement assistée conventionnelle. Plusieurs
naissances ont déja démontré la validité de la cryoconservation de
tissue ovarien et sa transplantation ultérieure apres traitement réussi
d’un cancer. Afin de généraliser I'utilisation de la méthode, il est ce-
pendant nécessaire de développer des réseaux multidisciplinaires
d’oncologues, de médecins de reproduction et d’experts en cryo-
conservation.

Einleitung

Urspriinglich wurde die assistierte Reproduktionsme-
dizin lediglich fiir die Behandlung von Sterilitdtsursa-
chen entwickelt, die mit herkommlichen Behandlungs-
methoden nicht iiberwunden werden konnten. So wurde
die konventionelle In-vitro-Fertilisation (IVF) zunichst
bei jenen Féllen der eileiterbedingten Sterilitat eingesetzt,
die mikrochirurgisch als inoperabel eingestuft wurden.
Die Einfithrung der intrazytoplasmatischen Injektion

Erhaltung der Fertilitdt bei
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(ICSI) eroffnete spater das Behandlungsspektrum fiir die
ausgepragte mannliche Infertilitit. Parallel zu dieser
Entwicklung wurde die Methodik der Kryokonservie-
rung von Gameten, Embryonen und gonadalem Gewebe
optimiert, sodass deren langfristige Lagerung heute ein
unverzichtbares Standardverfahren der Reproduktions-
medizin geworden ist. Die stetige Erweiterung dieses
Therapiespektrums bedingt, dass die verschiedenen Me-
thoden durch eine liickenlose Dokumentation und lang-
fristige Datenverwaltung hinsichtlich ihrer Wirksamkeit
und im Sinne einer Qualititssicherung iiberwacht wer-
den.

Die Ausweitung der Moglichkeiten der Reprodukti-
onsmedizin, besonders derjenigen der Kryokonservie-
rung, hat vielerorts zur Netzwerkbildung mit anderen
Disziplinen gefiihrt, insbesondere mit Onkologen, Uro-
logen und Hamatologen, die sich mit der Diagnose und
Therapie verschiedener maligner Erkrankungen bei noch
tiberwiegend jungen Betroffenen beschiftigen. Anders
als noch vor einigen Jahren kénnen heute viele dieser ma-
lignen Erkrankungen, die frither unweigerlich zum Tode
der Betroffenen fiihrten, erfolgreich behandelt werden.
Die modernen chemo- und radiotherapeutischen Mog-
lichkeiten, gegebenenfalls kombiniert mit chirurgischen
Eingriffen oder mit der Transplantation von Stammzel-
len aus dem Knochenmark, erméglichen heute die erfolg-
reiche Heilung vieler Krebsarten. Diese Fortschritte sind
besonders augenfillig bei jenen Tumoren, die junge Frau-
en und Manner befallen (Abb. 1), deren Familienplanung
héaufig noch nicht abgeschlossen ist. Der Preis, den die
erfolgreich behandelten Patientinnen und Patienten be-
zahlen, besteht in einer lebenslangen psychischen Aus-
einandersetzung mit der Erkrankung, gelegentlichen im-
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Tabelle 1. Bewertung der vorhandenen Methoden zur Erhaltung der Zeugungsfihigkeit von Méannern, die
wegen eines malignen Tumorleidens onkologisch behandelt werden miissen (modifiziert nach Lee et al. [8])

Methode

Evidenz der Wirksamkeit

Kryokonservierung von Samen
Kryokonservierung von Hodengewebe
Hodenschutz bei Bestrahlung
Retransplantation von Hodengewebe
GnRH-Agonist zur Hodensuppression

etabliert, wissenschaftlich gesichert

etabliert, jedoch ohne grosse Studien

hédufig durchgefiihrt, jedoch ohne Evidenz der Wirksamkeit
lediglich tierexperimentell erprobt

unwirksam

munologischen Folgen (so genannte «host-versus-graft
disease» [1]) und in Unfruchtbarkeit bzw. Zeugungsun-
tahigkeit.

Fertilitdit nach Chemo- oder Radiotherapie

Die Behandlung eines bosartigen Tumors hat bei Méan-
nern und Frauen unterschiedliche Auswirkungen. Wiah-
rend beim Mann das Keimepithel und somit die Sperma-
togenese hdufig irreversibel beschadigt werden, bleibt die
endokrine Funktion des Hodens (Testosteronproduktion)
sowohl wihrend der Chemotherapie als auch danach in-
takt. Im Gegensatz zum Mann werden aufgrund der en-
gen Kopplung der Granulosazellen und der Eizellen bei
der Frau durch die onkologische Therapie sowohl die en-
dokrine Komponente des Ovars (Ostradiolproduktion)
als auch die Fertilitdt in Abhangigkeit der Therapie und
des Alters der Betroffenen unterschiedlich stark beein-
trachtigt oder zerstort. Obwohl immer wieder Einzelfall-
berichte tiber Schwangerschaften nach Hochdosischemo-
therapie und/oder Bestrahlung sowie Knochenmark-
transplantation veroffentlicht wurden [2-5], verfiigen wir
derzeit nur iiber wenige Ergebnisse aus prospektiven Be-
obachtungsstudien, die den Einfluss einer Chemotherapie
auf die spatere Fertilitit bemessen [4, 6]. Nach einer allo-
genen Knochenmarktransplantation war die Haufigkeit
einer dauerhaften Infertilitit am hochsten (64%), nach ei-
ner einfachen Chemotherapie (10%) am geringsten [6]. Al-
lerdings handelte es sich bei diesen Zahlen nicht um be-
wiesene (In-)Fertilitat, sondern lediglich um eine subjek-
tive Einschdtzung der jeweiligen Betroffenen. Unter den
479 betroffenen Madnnern und Frauen befand sich nie-
mand, der nach erfolgreich tiberstandener Tumorbehand-
lung ein Kind gezeugt bzw. bekommen hat. In einer zwei-
ten, prospektiven Beobachtungsstudie wurden lediglich
bei 3 von 69 behandelten Patientinnen Schwangerschaften
beobachtet (4.3%) [4]. Im Rahmen einer eigenen prospek-
tiven Studie wurde bei 39 Mannern nach Hochdosische-
motherapie und Knochenmarktransplantation die Sper-
mienqualitdt untersucht [7]. Hierbei wurde festgestellt,
dass die Rate aufgefundener Samenzellen hoher war, wenn
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die Krankheit in einem jiingeren Alter auftrat (19 vs. 27
Jahre), wenn das Intervall seit der Knochenmarktrans-
plantation linger war (12 vs. 7 Jahre) und wenn eine weni-
ger schwere Transplantat-Wirt-Krankheit vorlag [7].

Die schadigende Auswirkung der onkologischen The-
rapie auf die Fertilitét ist bei den verschiedenen Chemo-
therapeutika unterschiedlich ausgeprégt. So sind die al-
kylierenden Chemotherapeutika, wie Cyclophosphamid,
Busulfan, Nitrosamid und andere, sowie eine Ganzkor-
perbestrahlung, wie bei einer Knochenmarktransplanta-
tion erforderlich, sehr gonadotoxisch, wahrenddessen
andere Priparate, wie Methotrexat, Vincristin, Bleomy-
cin und Fluorouracil, kaum iiber negative Auswirkungen
hinsichtlich der spéteren Fertilitdt verfiigen [8].

Erhaltung der Zeugungsfahigkeit des Mannes mit
einem Tumorleiden

Beim Mann kann die Zeugungsfahigkeit durch die
Anlage einer so genannten Zeugungsreserve erhalten
werden (Tab. 1). Zu diesem Zweck werden zumeist drei
Samenproben sequenziell gewonnen, in Portionen aufge-
teilt und kryokonserviert. Bei Azoospermie konnen auch
Hodenbiopsate kryokonserviert werden. Besonders bei
jungen Minnern mit einem neu diagnostizierten Ho-
denkarzinom ist diese Massnahme haufig indiziert [9,
10]. Aufgrund systematischer Auswirkungen beeintréich-
tigt manches Tumorleiden die Zeugungsfahigkeit der be-
troffenen Ménner [11], sodass die meisten kryokonser-
vierten Samenproben fiir eine spétere intrauterine Inse-
mination ungeeignet sind. Die Entwicklung der ICSI hat
viel zu den verbesserten Schwangerschaftsraten mit zu-
vor kryokonservierten Samenproben von ehemaligen
Tumorpatienten beigetragen. Allerdings ist die Wieder-
verwendungsrate der kryokonservierten Samenproben
von ehemaligen Tumorpatienten sehr gering, und die
meisten gelagerten Samenproben werden erst nach vielen
Jahren beansprucht [12]. Moglicherweise spielt hier der
lange anhaltende Umgang mit der Krankheit bei vielen
betroffenen Mannern eine Rolle, der zum Beispiel nach
Knochenmarktransplantation dokumentiert wurde [13].
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Tabelle 2. Bewertung der vorhandenen Methoden zur Erhaltung der Fertilitit von Frauen, die wegen eines malignen Tumorleidens
onkologisch behandelt werden miissen (modifiziert nach Lee et al. [8])

Methode

Evidenz der Wirksamkeit

Kryokonservierung von Zygoten nach IVF
Kryokonservierung von Oozyten
Kryokonservierung von Ovarialgewebe
untersucht werden
Schutz der Ovarien bei Bestrahlung
Transposition der Ovarien
Trachelektomie
Medroxyprogesteronazetat, 600 mg

etablierte Technologie, fiir diese Indikation nicht wissenschaftlich gesichert
derzeit noch geringe Erfolgschancen
jetzt mit ersten Erfolgen; die Wirksamkeit und die Risiken der Methode miissen noch

hédufig durchgefiihrt, jedoch ohne wissenschaftliche Evidenz

aufgrund Durchblutungsstorungen und Streustrahlung lediglich etwa 50% Erfolgsrate
gut belegte Methode beim Zervixkarzinom Stadium 1A2 und 1B

etabliert beim Endometriumkarzinom; zu beachten sind fehlendes Ansprechen bei einem

Drittel der Patientinnen und ein mdgliches, zusitzlich bestehendes Ovarialkarzinom
ebenfalls bei einem Drittel der Betroffenen [16, 17]

GnRH-Agonist zur Ovarsuppression

umstrittene Methode, wahrscheinlich nicht wirksam

Vermeidung oder Minimierung der
Fertilititsbeeintrdachtigung bei der Therapie eines
Tumorleidens

Obwohl das Thema Kinderwunsch fiir einen signifi-
kanten Anteil der betroffenen Patientinnen mit Krebs
wichtigist, ist das Wissen um dessen Bedeutung auch bei
den behandelnden Spezialisten oft nur ungentigend vor-
handen [14, 15]. Die zunehmende Netzwerkbildung zwi-
schen den Spezialisten in den jeweiligen Gebieten und
der Reproduktionsmedizin sollte dazu beitragen, dass
Massnahmen getroffen werden, um die Beeintrichtigung
der spiteren Konzeptionschancen zu minimieren oder
ginzlich zu vermeiden. Besonders auf dem Gebiet der gy-
nikologischen Tumore sind in diesem Bereich Fort-
schritte erzielt worden (Tab. 2). So wurde die in der Regel
laparoskopisch assistierte, von vaginal durchgefiihrte
Trachelektomie, in der neben den pelvinen Lymphkno-
ten die Zervix, der obere Teil der Vagina und ein Teil der
Parametrien reseziert werden, fiir die Behandlung von
jungen Frauen mit einem Zervixkarzinom (FIGO-Stadi-
um 1A2 und 1B) eingefiihrt [18]. Auch das frithzeitig di-
agnostizierte Ovarialkarzinom (FIGO-StadiumIA) kann
heute fertilitdtserhaltend behandelt werden (19, 20]. Beim
Endometriumkarzinom oder bei der adenomatdsen En-
dometriumhyperplasie mit Zellatypien wurde die Sicher-
heit einer dreimonatigen Behandlung mit Medroxypro-
gesteronazetat (600 mg taglich) prospektiv getestet [16].
Mehr als die Hilfte der so behandelten Patientinnen er-
zielte eine Schwangerschaft, wihrend die Rezidivrate
47% betrug. Moglicherweise ist auch das Risiko eines
Ovarialmalignoms bei diesen Patientinnen erhoht. Wie
bereits zuvor in anderen Untersuchungen demonstriert
wurde, wurde in einer retrospektiven Untersuchung bei
5von 17jiingeren, pramenopausalen Patientinnen (29,4%)
mit einem Endometriumkarzinom auch ein ovarielles
Malignom diagnostiziert [17].

Erhaltung der Fertilitdt bei
Tumorerkrankungen

Im Rahmen einer adjuvanten Chemotherapie, zum
Beispiel beim Mammakarzinom, konnten moglicherwei-
se die Ovarien durch eine Unterdriickung der Ovarial-
funktion durch die Verabreichung eines langwirkenden
Gonadorelin (GnRH)-Agonisten geschiitzt werden. Die-
se Option wird jedoch kontrovers diskutiert. Wahrend
nichtrandomisierte Daten kiirzlich einen gewissen schiit-
zenden Effekt vermuten liessen [21], konnte dieser im
Rahmen einer randomisierten Studie nicht nachgewie-
sen werden [22]. Daneben bestehen Befiirchtungen, dass
der zytotoxische Effekt der Chemotherapie auf die Tu-
morzellen beim Mammakarzinom durch die gleichzei-
tige Verabreichung eines GnRH-Agonisten abgeschwicht
werden konnte [23].

Die Eignung etablierter Verfahren der
assistierten Reproduktionsmedizin zur Anlage
einer Fertilitatsreserve

Das Intervall zwischen der Diagnosestellung der Er-
krankung und dem Beginn einer Chemotherapie kann
genutzt werden, um eine Behandlung mit IVF oder mit
ICSI einzuleiten und Eizellen, Zygoten oder Embryonen
zu kryokonservieren. Hierzu eignet sich die relativ kurze
Stimulationsdauer einer ovariellen Stimulationsbehand-
lung mit Gonadotropinen, in der die vorzeitige Ausschiit-
tung des luteinisierenden Hormons mit einem GnRH-
Antagonisten verhindert wird [24]. Bei dstrogenabhin-
gigen Tumoren, wie beim Mammakarzinom, kann der
Anstieg der Ostrogenkonzentration in der Follikelphase
mit einem Aromatasehemmer reduziert werden [25]. Da
in der Schweiz die Kryokonservierung von Embryonen
gesetzlich verboten ist, konnen Oozyten im Vorkernsta-
dium als Fertilitatsreserve kryokonserviert werden. Ob-
wohl in den letzten Jahren Fortschritte bei der Kryokon-
servierung von Oozyten zu verzeichnen sind [26, 27],
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Tabelle 3. Umstidnde, unter denen erfolgreiche Geburten nach
Entnahme und Kryokonservierung von Ovarialgewebe und spé-
terer Retransplantation entstanden sind

Literatur Alter der ~ Tumorleiden Anzahl
Patientin bei Zyklen
Gewebs- bis zur
entnahme Konzeption

Donnez 257. Hodgkin-Lymphom 4

etal. [35]

Meirow 28]7. Non-Hodgkin-Lymphom 9

etal. [36]

Demeestere 24 ]. Hodgkin-Lymphom 6

etal. [37]

Andersen 26]. Hodgkin-Lymphom 20

et al. [34]

Andersen 277. Ewing-Sarkom 15

et al. [34]

bleibt die Implantationsrate pro aufgetaute Eizelle unter
6% und ist mit der Implantationsrate pro aufgetaute Ei-
zelle im Vorkernstadium vergleichbar [28]. Moglicher-
weise kann die Kryokonservierung von Eizellen durch
Vitrifikation verbessert werden (Implantationsrate von
etwa 17% pro aufgetaute Eizelle [29]). Die Vitrifikation ist
eine besondere Form der Kryokonservierung, bei der
durch die Zugabe hochkonzentrierter Kryoprotektantien
und die rasche Einfrierung jegliche Kristallbildung ver-
mieden wird [30]. Aufgrund der gesetzlichen Bestim-
mung im Fortpflanzungsmedizingesetz konnen Zygoten
in der Schweiz allerdings maximal iiber einen Zeitraum
von 5 Jahren aufbewahrt werden. Obwohl die Genesung
von einem bosartigen Leiden kaum vor Ablauf dieser
Aufbewahrungsfrist sichergestellt werden kann, erlaubt
das Fortpflanzungsmedizingesetz derzeit keine Ausnah-
men zur Verlingerung der Aufbewahrungsfrist von Ei-
zellen im Vorkernstadium.

Die von der Schweizerischen Gesellschaft fiir Repro-
duktionsmedizin organisierte und von FIVNAT-CH
durchgefiihrte fortlaufende Erfassung der Ergebnisse der
in der Schweiz durchgefithrten Behandlungen mit IVF
und ICSI zeigt, dass die Schwangerschaftsrate nach Kry-
okonservierung und Auftauung von imprégnierten Oo-
zyten im Vorkernstadium pro Zyklus etwa 20% betragt
[31]. Die geringe Implantationsrate eines Embryos, wel-
cher nach Kryokonservierung und Auftauung von Eizel-
len im Vorkernstadium entstanden ist, reduziert die Er-
folgschancen dieser Vorgehensweise erheblich. Dartiber
hinaus stellt die rasche, unvorhergesehene Durchfiih-
rung einer Behandlung mit Eizellengewinnung, IVF oder
ICSI, und Kryokonservierung vor dem Beginn der Che-
motherapie fiir die betroffene Frau eine schwere phy-
sische und besonders auch psychische Belastung dar.
Dazu kommen noch die organisatorischen Anforde-

84 Gynikol Geburtshilfliche Rundsch
2009;49:80-86

rungen fiir die Patientin sowie fiir das Behandlungsteam.
Nichtsdestotrotz bietet unser Team am Frauenspital im
Universitdtsspital Basel diese Option an. Unsere Vorge-
hensweise wurde vorgingig mit Arztinnen und Arzten
der Abteilungen fiir Himatologie, Onkologie und gyna-
kologische Onkologie abgesprochen, ebenso mit der Eid-
genossischen Ethikkommission und mit der juristischen
Abteilung des Gesundheitsdepartementes im Kanton
Basel-Stadt. Unsere bisherigen Erfahrungen sind aller-
dings zwiespiltig. Einerseits ermdglicht diese Vorgehens-
weise Paaren mit Kinderwunsch eine kleine Chance auf
Erhaltung der Konzeptionschancen, andererseits stellt
die Bewiltigung der bosartigen Erkrankung eine tiberaus
schwere Belastung fiir die Partnerschaft dar. Das Ausei-
nandergehen der Partnerschaft hat aber dann unweiger-
lich die Vernichtung der kryokonservierten Eizellen im
Vorkernstadium zur Folge.

Kryokonservierung von Ovarialgewebe vor der
Tumorbehandlung und Retransplantation nach
liberstandener Erkrankung

Die operative Entnahme von Ovarialgewebe sowie
dessen Kryopriservation und Retransplantation stellen
eine konkrete Moglichkeit fiir die Wiederherstellung der
weiblichen Fertilitdt nach erfolgreich tiberstandener Tu-
morbehandlung dar. Die Effektivitit und Sicherheit des
chirurgischen Vorgehens bei der intraovariellen, orthoto-
pen Retransplantation von Ovarialgewebe wurde eindeu-
tig durch Schwangerschaften und Geburten bei monozy-
goten Zwillingen belegt [32]. Alternativ wurde auch die
heterotope Transplantation von Ovarialgewebe, z.B. in
den Vorderarm, vorgeschlagen [33]. Bei der Entnahme des
Ovarialgewebes muss beachtet werden, dass die subkorti-
kale Schicht des Ovars mit der hochsten Dichte an Pri-
mordialfollikeln fiir die Kryokonservierung verwendet
wird, da die Funktion der Transplantate erfahrungsge-
mass zeitlich sehr begrenzt ist. Alternativ wurden auch
unilateral ganze Ovarien entnommen, welche anschlies-
send in kleine Fragmente aufgeteilt wurden [34]. Die Kry-
okonservierung des entnommenen Gewebes war zu-
néchst die grosste Herausforderung fiir die erfolgreiche
Durchfithrungdieser Prozedur. Fiir einige Erkrankungen,
wie die meisten Leukimieformen, besteht auch die Ge-
fahr, dass Mikrometastasen im Transplantat ein Rezidiv
des Tumorleidens verursachen. Trotz dieser Bedenken
sind zum Zeitpunkt der Abfassung dieses Ubersichtsarti-
kels bereits 5 Geburten nach der Kryokonservierung von
Ovarialgewebe und erfolgreicher orthotoper Retrans-
plantation beschrieben worden (Tab. 3). Unklar, da nicht
publiziert, ist, wie viele Retransplantationsversuche ge-
scheitert sind, sodass noch keine Bilanz iiber die Effekti-
vitiat der Methode gemacht werden kann. Nichtsdesto-
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trotz ermoglichen die vorliegenden Erfahrungsberichte
einige vorldufige Empfehlungen. Die Methode der Ent-
nahme von Ovarialgewebe und Retransplantation scheint
bei jungen Patientinnen erfolgreicher zu sein (<35 Jahre).
Das Intervall zwischen der Retransplantation und Wie-
deraufnahme der endokrinen Funktion des Transplan-
tates betrdgt etwa 2-3 Monate, was der Dauer der be-
schriebenen Entwicklung eines Primordialfollikels bis
zur von Follikel stimulierendem Hormon gesteuerten
praovulatorischen Follikelreifung entspricht. Die Anzahl
der durch die Kryokonservierung und Retransplantation
geretteten Primordialfollikel ist gering, sodass die endo-
krine Funktion des transplantierten Gewebes zeitlich be-
grenzt ist. Eine Weiterentwicklung der Methodik zur
Kryokonservierung, z.B. mit der Vitrifikation, wird mog-
licherweise den Verlust an Primordialfollikeln reduzieren
helfen. Positiv ist ebenfalls, dass es bei keinem der bislang
beschriebenen Retransplantationsversuche zu einem Re-
zidiv des urspriinglichen Tumorleidens gekommen ist.

Schlussfolgerungen

Nachdem die Anlage einer Zeugungsreserve bei Mén-
nern mit einem bdosartigen Tumorleiden inzwischen
etabliert ist, eroffnet die zunehmende Anzahl Geburten-
meldungen nach Kryokonservierung und Retransplanta-
tion von Ovarialgewebe die Perspektive, dass auch fiir
Frauen mit einem bosartigen Tumorleiden eine Fertili-
tatserhaltung moglich ist. Die Moglichkeit zum Trans-

Tabelle 4. Bestehende multidisziplinidre Netzwerke fiir die Ge-
winnung und Kryokonservierung von Ovarialgewebe

Schweiz
WWW.grssgo.ch Groupement romand de la Société
suisse de gynécologie et obstétrique

(GRSSGO)

Frankreich
WWW.S-M-I.0rg Groupe de recherche et d’étude sur la
cryoconservation de 'ovaire et du

testicule (GRECOT)

Deutschland
www.fertiprotect.de Deutsches Netzwerk fiir fertilitats-
protektive Massnahmen bei Chemo-

und Strahlentherapie

port des entnommenen Ovarialgewebes vom behandeln-
den Spital zu einer spezialisierten Einheit, in der das Ge-
webe fachgerecht kryokonserviert werden kann, wurde
bereits beschrieben und wird voraussichtlich zur Bildung
von Netzwerken fiithren. Bereits jetzt wurden in der
Schweiz, in Deutschland und in Frankreich einige Initi-
ativen zur Netzwerkbildung initiiert (Tab. 4). Da bislang
nur Berichte iiber erfolgreiche Retransplantationen vor-
liegen, kann derzeit nicht abschliessend beurteilt werden,
wie effektiv diese neue Methode ist und unter welchen
Voraussetzungen die Anlage einer Fertilitatsreserve an-
geboten werden sollte.
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