Devenir parent
apres un cancer

Grace aun
accompagnement
sur-mesure,
un tel projet peut

étre envisage.
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Préserver sa FERTILITE,
un droit avant tout

Le cancer n'est plus forcément un obstacle a la parentalité.
Maisencore faut-il étre informé de sesdroits et des modalités

de préservation de la fertilité.

Lesimportants progres thérapeutiques réalisés
ces derniéres années permettent aux patients
d'envisager de vraies perspectives de vie aprés
lamaladie. Devenir parent peut notammenten
étre une, en particulier pour les patientsles plus
jeunes. Ce cheminement est aujourd’hui pos-
sible grace a une meilleure connaissance de
I'impact des traitements sur la fertilité mascu-
line et féminine et des moyens pour en limiter
les répercussions. Mais c'est aussi en informant
le plus tot possible les patients sur les risques
et leurs droits qu'un projet d'enfant peut étre
envisagé sereinement.

CE QUE DIT LA LOI

La Loirelative alabioéthique* inscrit que toute
personne exposée a une prise en charge mé-
dicale risquant d'altérer sa fertilité peut bé-
néficier de techniques de préservation de
ses gametes et/ ou tissus germinaux (avec le

Seules les femmes de moins de 40 ans peuvent
bénéficier de mesures de préservationdela
fertilité car lesrésultats sont beaucoup moins
efficacesau-dela de cet age. «Lesfemmesde
plusde 40 ans doivent toutefois étre accueillies
en consultation et recevoir des informations
sur la fertilité et les diverses modalités d accés
ala parentalitén, précise le Dr Anne-Sophie
Hamy-Petit, gynécologue a I'Institut Curie.

consentement du malade ou, s'il est mineur, ce-
lui de ses parents ou de son tuteur). Enoutre, le
Plan cancer 3(2014-2019) insiste dans |'article
8.1 surlanécessité de « Systématiser 'informa-
tion des patients concernés, dés la consultation
d'annonce de la proposition thérapeutique,
sur les risques des traitements du cancer pour
leur fertilité ultérieure et sur les possibilités ac-
tuelles de préservation de la fertilité ».

*art. L. 2141-11 de laloi n°2004-800 du 6 ac(it 2004 relative
alabioéthique.

UN ACCES ENCORE INSUFFISANT
ET INEGALITAIRE

Dans les faits, malgré tout, comme le souligne
le rapport sur les conséquences des traite-
ments du cancer et la préservation de la fer-
tilité coproduit en octobre 2012 par I'Agence
de biomédecine (ABM) et 'Institut national du
cancer (INCa), I'accés a la préservation de la
fertilité est encore limité... En cause, une dis-
parité de prise en charge entre hommes et
femmes (les femmes étant moins bien infor-
mées que les hommes)* et une connaissance
parcellaire des effets toxiques des traitements
de la part de certains professionnels. Chez les
patients de 40 ans ou moins au moment du
diagnostic, I'étude, La vie cing ans aprés un
diagnostic de cancer (VICAN 5, dont les résul-
tat ont été publiés en 2018) révele que seuls
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DEVENIR PARENT APRES UN CANCER

11,9 % des femmes et 17,6 % des hommes
se sont vus proposer un bilan d'évaluation
de leur fertilité aprés la fin des traitements.
* Armuand et al J Clin Oncol 2012, 30, 2147-53

ENCORE DE TROP NOMBREUX
FREINS

« Il arrive aussi que les patients eux-mémes ne
soient réceptifs, ni a I'information concernant
les techniques de préservation de la fertilité, ni
aux démarches a entreprendre, analyse Elise
Ricadat, psychologue chercheure au service
Adolescents-Jeunes Adultes (AJA) de 'hopital
Saint-Louis, a Paris. Aprés les annonces succes-
sives du diagnostic et du risque d'infertilité, ils
se retrouvent en plein brouillage émotionnel
ettemporel : colére, angoisse, sentiment d'in-
justice se bousculent dans leur téte et il leur est
partfois difficile d’imaginer un projet parental,
soit parce qu'ils sont trop jeunes ou déja pa-
rents, soit parce qu'ils donnent la priorité aux
traitements. » Pourtant, parler des moyens
de préserver la fertilité « a un impact trés po-
sitif chez les patients, observe Rachel Tréves,
psychologue en AMP (assistance médicale a
la procréation) a la clinique Pierre Cherest de
Neuilly-sur-Seine. Cela agit comme un boos-
teur de vie : en se projetant dans un avenir de
guérison, les patients ont un meilleur vécu de
I'ensemble du parcours de soins ».m

Javais 35

ansquand
mon cancer aété
diagnostiqué et
jallaitais encore
mon deuxiéme
enfant. Enavoirun
autre? J'enavais a priori
envie maisla maladie
venait de me montrer
aquel point l'avenir est
incertain. Unemaladie,
une séparation...?
J'étaisincapable deme
projeter quelques mois
ou quelques années
plustard. Les questions
sebousculaient et
le fait de remettre
celled'uneéventuelle
maternitéa plustard,
graceala préservation
d'ovocytes, ma permis
demeconcentrer sur les
traitements.. »

Quandon

m'a parlé
de préserver ma
fertilité, jen'ai pas
hésité, pour ne pas
avoir deregrets plus
tard. La perspective
d'une grossessema
aidée a supporter lama-
ladie et le traitement. »

MATHILDE, 32 ANS

Mon

oncologuemaa
parlédu traitement,
dela perte des cheveux,
desnausées, dela fatigue...
A aucunmoment, il
nem'ademandési je voulais
desenfants plustard. »

SOPHIE, 37 ANS

EMMANUELLE, 35 ANS

La question de la fertilité doit étre abordée dés
les consultations d'annonce. Si ce n'est pas le
cas, soyez proactif, parlez-en a votre oncologue :
il est possible d'intervenir en urgence, avant de
démarrer un traitement.
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Tous les TRAITEMENTS
nont pas le méme IMPACT

Siles médecins et chercheurs connaissent bien les effets toxiques
de certainstraitements sur la fertilité des patients, de nombreuses
études se poursuivent pour affiner les données, notamment

concernant les nouvellesthérapies.

Parvenir a faire un enfant aprés un can-
cer dépend de nombreux parametres. En
premier lieu, I"'dge du patient ou de la pa-
tiente : s'agit-il d'un enfant? D'un(e) ado-
lescent(e) ? D'une femme de plus de 35
ans dont le potentiel de fertilité diminue ?
Ensuite, intervient la maladie elle-méme,
qui peut dans certains cas perturber la pro-
duction et la qualité des gamétes (sperma-
tozoides et ovocytes).

LA RADIOTHERAPIE

La radiothérapie pelvienne (autour de la
zone du bassin) peut endommager de ma-
niére plus ou moins importante les cellules
reproductrices présentes dans les testicules
ou les ovaires. Chez lafemme, la radiothé-
rapie peut aussi rendre |'utérus fibreux, ce
qui altérera sa nécessaire souplesse pen-
dant une grossesse ou pourra compliquer
I'implantation de I'embryon.

LES CHIMIOTHERAPIES

Concernant cette classe de médicaments,
les risques varient selon chaque patient, les
molécules utilisées, la dose prescrite et la
durée des traitements. Les chimiothérapies

contenant des agents alkylants (cyclophos-
phamide, procarbazine, chlorambucil...)
sont ainsi connues pour étre les plus agres-
sives sur les ovaires et les testicules. Suivant
la dose prescrite, ces agents ont une action
variable, mais le seuil d'agressivité est diffi-
cile a déterminer.

Des études cherchent a mieux com-
prendre l'impact des chimiothérapies sur
I’ADN des gameétes en développement.
Ainsi, I'équipe du Pr Blandine Courbiére,
gynécologue a I'hépital de la Concep-
tion & Marseille, méne une étude pré-
clinique - soutenue par la Fondation ARC -
pour identifier les lésions de I’ADN provo-
quées par certains agents de chimiothéra-
pie comme ceux administrés dans les cas de
leucémies aigués, et les phénoménes de ré-
paration qui surviennent dans les ovocytes.
Limpact est-il le méme a tous les stades de
maturation des ovocytes ? Y-a-t-il des risques
de transmission des mutations génétiques
aux futurs embryons qui pourraient entrainer
des échecs de fécondation ou des fausses-
couches ?
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DEVENIR PARENT APRES UN CANCER

LA CHIRURGIE

Quand ce traitement concerne des cancers
de l'utérus ou des ovaires, une grossesse
ultérieure est impossible, sauf dans de
rares cas de |ésions précancéreuses ou de
cancers peu évolués. Chez|'homme, lesin-
terventions chirurgicales au niveau pelvien,
notamment pour le cancer de la prostate,
peuvent entrainer une lésion des nerfs
nécessaires a |"érection et a I'éjaculation.
Certaines interventions au niveau cérébral
sont également susceptibles d'affecter des
zones impliquées dans la régulation des
hormones sexuelles. Dans ce cas, un traite-
ment hormonal substitutif peut pallier cette
mauvaise régulation.

L’'HORMONOTHERAPIE

Quand elle est proposée aux femmes jeunes
dont le cancer du sein est hormono-dépen-
dant, cette thérapie bloque I'action des hor-
mones produites par les ovaires. Une gros-
sesse est alors contre-indiquée et le projet
parental doit étre reporté de 5voire 10ans. m

AVIS D’EXPERT ELISABETH ELEFANT*

06 ..

nedisposons
pasaujourd’hui
dedonnées
suffisamment
probantes chez
I'Homme concernant
latoxicité des
thérapies ciblées et
desimmunothérapies
sur l'appareil

reproducteur;
les premieres

pendant 6 mois.
Ainsi,enlabsencede
certitudes, une grande
majorité de jeunes
patientstraitésavec
desthérapies ciblées
et immunothérapies
se voit proposer une
préservation de leur
fertilité. Cette décision
peut étre nuancée

en fonctiondel'age

et des éventuels
autres traitements
administrésen

observations se font
actuellement sur des
modeles animaux chez
qui lestraitements
sont administrés

combinaison.

*Chef de service au Centre

de Référence sur les Agents
Tératogénes (CRAT) a I'hopital
Trousseau (Paris)

Menée depuis 2015 dans 20 pays, I'étude
« Big time for baby » cherche a montrer que
I’on peut interrompre son hormonothérapie
pendant maximum deux ans pour concevoir
unbébé. Enjuillet 2019, 421 patientes étaient
incluses dans|'étude et 87 bébés étaient déja
nés. Aprés une pause de 2 ans maximum (qu'il
y ait eu ou non grossesse), les patientes re-
prennent I'"hormonothérapie et bénéficient
d'un suivi standard.

Une contraception de couple doit &tre mise en place dés le début du traitement anti-cancéreux et devra

se poursuivre au-dela de son arrét. En effet, la grossesse est déconseillée pendant un traitement par

radiothérapie et/ ou chimiothérapie en raison des risques mutagénes pour I'enfant.
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De la nécessite g
dun ACCOMPA

precoce

Désledébut deleur priseen charge,

les patients doivent pouvoir étre
informés des moyensde préserver
leur fertilité.

DES INTERLOCUTEURS
INCONTOURNABLES

Au cours de la consultation d"annonce, I'on-
cologue doit informer des possibilités de
préservation de la fertilité qui peuvent étre
entreprises avant le début du traitement.
Idéalement, il doit d'abord en discuter avecle
couple, puis avec le/la patient(e) seul(e), pour
s'assurer que ses attentes ne différent pas de
celles exprimées en présence du conjoint.
Selon la structure, le médecin pourra orienter
vers une consultation d'oncofertilité ou vers
I'un des sites autorisés par I’Agence régionale
de santé pour I'autoconservation des gamétes
dans e cadre du cancer, quidisposenteux aussi
de consultations. Parmi ces sites, figurent les
48 plateformes clinico-biologiques CECOS
(Centre d'étude et de conservation des ovo-
cytes et des spermatozoides humains, www.
cecos.org), des plateformes régionales de
préservation de lafertilité comme celle de I'AP-
HP dans la région parisienne ou la plateforme
« Cancer etfertilité », pionniére du genre, mise
enplace parle réseaurégional de cancérologie
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DEVENIR PARENT APRES UN CANCER

C C Dansmon
cas, le pré-
levement d'ovoc-
cytesimmatures
adu se faireendeux
temps, dansun centre
situé adeux heures de
chezmoi, lesdouleurs
abdominales quiont
suivimont inquiétée et
lesmédecins du CECOS
étaient difficiles a
joindre....»
]
LAETITIA, 39 ANS

OncoPACA Corse dés 2012. Depuis, d'autres
plateformes se sont développées comme a
Lille, Rennes, Lyon, Toulouse, Strasbourg...

UNE COURSE
CONTRE LA MONTRE

« L'objectif étant de recevoir les patients au
plus vite, notamment lorsque le traitement doit
démarrer rapidement, une consultation d’on-
cofertilité doit pouvoir étre proposée dans les
48h, voire le jour-méme de I'annonce, explique
le Pr Blandine Courbiére. Au cours de ce ren-
dez-vous, le patient doit pouvoir rencontrer
une équipe multidisciplinaire comportant un
médecin spécialiste de la reproduction, un
biologiste de la reproduction, une sage-femme
et au besoin un psychologue. En fonction de
certains parametres (4ge, niveau de risque des
médicaments utilisés, dose administrée, temps
disponible avant de commencer le traitement),
la technique la mieux adaptée & son cas doit
pouvoir lui étre proposée. » m

AVIS D’EXPERT ALEXANDRA BENOIT*

6 6 Laplupart

desjeunes
patientes atteintes
d'un cancerdu
sein se trouvent
en grande détresse

émotionnelle. A
I'hopital Béclere, pour les
accompagner dans leur
réflexion, nous sommes en
train de développer un outil
d’aide alaprise de décision
enoncofertilité avecles Prs
Grynberg et Moutel. Celui-ci
fourniradesinformations
standardisées sur les
techniques de préservation
dela fertilité et leurs résultats
attendus. Notre objectif est
double: aider les patientes
afaireun choix éclairé et
limiter lesinégalitésd'accésa
I'information.

*Sage-femme, coordinatrice de la
Préservation de la Fertilité Féminine a
I'hépital Antoine Béclére a Clamart dans
le service du Pr Grynberg

C C Une coordi-

natricedu
CECOS est venuedans
ma chambremexpliquer ce
quelestraitements pouvaient
provoquer et quel'on pouvait
fairedes prélevements sur
place. Ducoup,ca m'a permis
deme projeter en tant que
parent,un jour!...
]
JEAN-MARC, 21 ANS
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PRESERVER

la fertilite des hommes

Silestechniques sont maitrisées et efficaces pour la majorité
descancers, d’autres sont encore en coursde développement,
notamment pour les garcons pré-puberes.

Bien que la spermatogenése (production des
spermatozoides) soit plus sensible ala chimio-
thérapie que l'ovogenése, les spermatozoides
sont plus faciles a conserver que les ovocytes.

L’ AUTOCONSERVATION
DE SPERMATOZOIDES

Cette technique s'adresse a tous les hommes
pubeéres (jusqu'aé0ans) quis'apprétent a subir
un traitement ou une intervention chirurgicale
risquant d'avoir un impact sur leur fertilité.

Avant de démarrer le traitement, le sperme est
recueilli par masturbation dans un laboratoire
de biologie de la reproduction. Il est ensuite
analysé, avantd'étre conditionné et cryoconser-
vé dans des paillettes plongées dans de l'azote
liquide a-196°C. Il peut étre conservé trés long-
temps (plus de 20 ans), sans que le pouvoir fé-
condant des spermatozoides ne soit altéré (des
publications font état de grossesses obtenues
avec du sperme dont la congélation avait dé-
passé 30 ans). Si I'état du patient empéche le
recueil, un prélévement chirurgical de sperma-
tozoides dans les testicules peut étre envisagé,
y compris en urgence.

Si la fertilité s'avére compromise par les trai-
tements, le sperme congelé peut étre utilisé
grace a des techniques d'assistance médicale
alaprocréation comme l'insémination intra-uté-
rine (IAC) oulafécondation in vitro (FIV). Dansle
cadre delaFIV, les spermatozoides décongelés
sont mis en présence des ovocytes de la parte-
naire. Aprés fécondation en laboratoire, certains
embryons obtenus sont transférés dans |'uté-
rus tandis que d'autres pourront étre congelés.
Les taux de grossesse correspondants sont de
I'ordre de 35 % par tentative pour la FIV. Ils sont
de 15% par tentative pour l'lAC.

LA CONSERVATION
DE TISSU TESTICULAIRE

Cette technique encore expérimentale est prin-
cipalement réservée aux patients pré-pubeéres
(-12ans) pourlesquelsiln’est pas possible d'ob-

Enmoyenne, moins de 10 % des échantillons de
sperme autoconservés dans le cadre du cancer
sont ensuite utilisés. Dans 75280 % des casen
effet, on observe unereprise de la spermatoge-
nése dansles six mois a cinq ans qui suivent une
chimiothérapie.
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DEVENIR PARENT APRES UN CANCER

tenir un recueil de spermatozoides par mas-
turbation, et spécialement a ceux en passe de
subir une greffe de cellules souches sanguines
(leucémie, lymphome, tumeurs du systéme
nerveux central). Mais il arrive aussi qu’on pro-
pose la congélation du tissu testiculaire a des
garcons pubeéres : en cas d'échec a la congéla-
tion de spermatozoides (peu ou pas de sperma-
tozoides, échecdurecueil par masturbation, trai-
tement déjadébuté) etsile traitement envisagé
est trés toxique pour le testicule. La chimiothé-
rapie ou laradiothérapie peut en effet entrainer
desaltérations du contenu du spermatozoide, ce
qui, en cas d'utilisation ultérieure, pourrait avoir
des conséquences néfastes surla descendance
(fausse couche spontanée, malformations...).

Un prélevement est réalisé sous anesthésie,
afin de recueillir et de conserver du tissu testi-
culaire dans lequel pourront étre retrouvées
des cellules germinales (avant le stade de
spermatozoide) ou des spermatozoides. Ce
prélévement est ensuite congelé et conservé a
basse température (-196°C). Fin 2016, 637 pa-
tients avaient bénéficié de cette technique de
conservation.

Latechnique de prélévement etde conservation
de tissu testiculaire étant encore trés récente,
aucune greffe outransplantation de cellules ger-

S’occuper Zu 1un agtre membre
‘ : el'équipe, comme
dejeunes b
. K le psychologue ou le
patlents atteints pédopsychiatre, car I'in-
decancer est térét delapréservation
p articuliere- delafertilité peut nepas
ment délicat leur paraitreimmeédia-
! tement évident. Dail-
Fertilité et parentalité ) i
sont pour eux des ques- eurs, lyaencore trop
) ) derefuset deblocages.
tionsassez abstraites et s )
souvent secondaires Pour éviter denvoyer
Par ailleurs on ne ’ lesjeunes patientsdans
' ceslieux anonymeset
peut pas préserver les v
stesd’ . sourcesde stressque
gamel esdun imneur sont les laboratoiresde
sanste C(I)nlsebrll Z biologie de la reproduc-
ment preaiable . € tion, nousavons mis
sesparents. Or, il est L.
e enplaceuncircuit de
parfoisdifficile pour ces s .
. . prélevement interne au
derniersde se projeter .
dans lavenir de leur service: nous sornmes
fant denvi attentifsa préserver
ei,ﬁm Yissir}vf?fs;e l'intimité des jeunes
d 'pu U afindediminuer leur
avoir desenfants et par .
Jaeme Jite stresset de limiter refus
Sglier?;irélelz::gi "€ etéchecsde préleve-
u _
' ments.»
lescentset lesjeunes hémat |)  Fhooital
. . ematologue a opita
adultes doivent pouvorr St-Louis, Unité Adolescents et
aborder seulscesques- | Jeunes Adultes, 3 Paris.
tionsavec leur médecin

minales ou spermatozoides n'a pu encore étre
réalisée chezl'homme (les patients sont encore
trop jeunes ou en cours de traitement).

Le protocole envisagé repose sur des résul-
tats pré-cliniques qui montrent, chez la souris,
la restauration d'une fertilité spontanée aprés
transplantation des cellules germinales mais
aussi la réussite de fécondations in vitro a partir
des spermatozoides (notamment maturés in vi-
tro) issus du tissu testiculaire. Médecins et cher-
cheurs espeérent pouvoir appliquer ces procé-
dés d'ici une dizaine d'années chez les patients
guéris, devenus adultes et ne parvenant pas a
concrétiser leur projetd'enfant. m
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PRESERVER

la fertilite des femmes

Il existe aujourd’hui de nombreuses techniques qui permettent aux
femmes denvisager un projet denfant apres la maladie.

LA CONGELATION D’OVOCYTES
OU D’EMBRYONS

Pour les femmes jusqu'a40 ans.

Prélévement d'ovocytes matures

Quand les traitements peuvent attendre au
moins deux semaines, la patiente regoit pen-
dant 10 a 15 jours une injection quotidienne
d’hormones FSH en vue de stimuler sa pro-
duction d’ovocytes matures : 8 a 15 sont alors
prélevés par voie vaginale, sous contréle écho-
graphique et anesthésie locale ou générale.
Ce stock d'ovocytes peut directement étre
congelé ou bien fécondé en laboratoire par les
spermatozoides du conjoint, dans le cas ou le
projetd’enfant estdéja envisagé. Les embryons
formés sont ensuite congelés par vitrification a
- 196 °C dans de |'azote liquide.

Prélévement d'ovocytes immatures

Pour les femmes qui doivent trés rapidement
démarrer leurs traitements ou dont le cancer
est hormono-dépendant, il est possible de
prélever des ovocytes dits « immatures » pour
les faire maturer in vitro (MIV). Les ovocytes ma-
tures obtenus sont alors congelés oufécondés
en vue d'une cryopréservation embryonnaire.

Lorsque le désir d'enfant est formulé et aprés
accord de I'équipe médicale (généralement
2210 ans apreés la fin des traitements selon la
pathologie), les ovocytes matures peuvent étre
décongelés pour étre fécondés en laboratoire
(FIV) avec les spermatozoides du conjoint. Si
ce sont les embryons qui ont été vitrifiés, ils
peuvent également étre décongelés, puis im-
plantés dans I'utérus de la patiente. En France,
Elise a été le premier bébé a naitre en 2015,
apreés vitrification des ovocytes de samére aqui
on avaitdiagnostiqué une maladie de Hodgkin
trois ans plus tét.

Dans le cas précis des ovocytesimmatures, seuls
50% parviennenta maturité suffisante pour étre
congelés oufécondés. Ainsi, les chances d'étre
enceinte gréce a ces ovocytes ou embryons
congelés apres maturation in vitro (MIV) sont
inférieures a celles que I'on obtient avec des
ovules ou embryons vitrifiés aprés stimulation

SACHEZ-LE

Ovocytes ou embryons peuvent rester conge-
1és durant plusieurs années sans « vieillir »,
mais leur utilisation sera limitée par I'dge dela
femme (43-45 ans selon la réglementation) et
I'Assistance médicale 4 la procréation (AMP)
quin'est remboursée par la Sécurité sociale
quejusqua43ans.

10
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DEVENIR PARENT APRES UN CANCER

ovarienne. C'estlaraison pourlaquelle on
propose généralement aux femmes
de coupler le prélévement d'ovo-
cytesimmatures aun prélévement
de cortex ovarien.

LA CRYOCONSERVATION
DU CORTEX OVARIEN
>POURQUI?

Latechnique s'adresse aux petitesfilles pré-pu-
béres, ainsi qu'aux femmes de moins de 40 ans
pour lesquelles la stimulation hormonale est
impossible et /ou quand le traitement risque
d'étre trés gonadotoxique. C'est également la
seuletechnique envisageable quandla patiente
a déja démarré une chimiothérapie.

>COMMENT?

Cette technique consiste a prélever un ovaire
ou un fragment d'ovaire (par ceelioscopie ou
au cours d'une intervention chirurgicale), puis a
isoler la partie de |'ovaire (cortex) contenant la
réserve defollicules etala conserver sousforme
de fragments dans |'azote liquide.

> ET APRES LE CANCER ?

Apres la rémission, ces fragments d'ovaires
pourront étre greffés chez la patiente dans le
but d'obtenir une grossesse naturelle ou par
fécondation in vitro, aprés stimulation hormo-
nale. Depuis 2004, environ 150 naissances dans
le monde, dont 20 en France, ont été obtenues
aprés décongélation et greffe de tissu ovarien.

| RECHERCHER LES CELLULES MALIGNES
DA

NS LES TISSUS
Dans certains cancers, on ne peut exclure I'hy-
pothése que la greffe réintroduise des cellules
malignes congelées au sein du tissu. C'est no-
tamment le cas pour les leucémies. Pour pallier
ce risque de récidive, une équipe Inserm de Be-
sancon (1) a développé des marqueurs permet-
tant de repérer la présence éventuelle de cellules
cancéreuses dans le tissu ovarien a réimplanter
pour n'en garder que la partie saine. Une autre
équipe, al’hdpital Saint Louis a Paris (2), a égale-
ment mis au point un protocole pour « traquer »
les cellules malignes encore présentes dans les
ovaires. Leurs travaux ont déja permis la greffe
de cortex ovarien sain chez deux patientes ayant

été atteintes d'une leucémie.

(1)unité 1098 Inserm/Université de Franche-Comté/EFS, Centre
d'investigation clinique 1431
(2)Dr Florian Chevillon, Dr Nathalie Dhédin et Pr Catherine Poirot
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DES TRAITEMENTS PROTECTEURS
DE LA FERTILITE

Les femmes en passe de recevoir une chimio-
thérapie mais ne pouvantbénéficier de stimula-
tion se voient parfois proposer des traitements
qui mettent leurs ovaires au repos. Appelés
agonistes de la GnRH (hormone de libération
des gonadotrophines hypophysaires), ces
médicaments ont pour mission d'empécher la
sortie des follicules primordiaux de la réserve
ovarienne. Mais ils n'ont pas fait la preuve de
leur efficacité dans cette indication car plusieurs
études cliniquesfournissent des résultats contra-
dictoires. Certaines montrent plus de chances
de grossesse apres traitement, d'autres n'in-
diquent aucun bénéfice. Par ailleurs, des effets
secondaires comme des sécheresses vaginales
ou des bouffées de chaleurs peuvent aussi se
manifester. Toutefois, les agonistes de la GnRH
présentent certains avantages: absence de délai
nécessaire entre leur administration et le début
delachimiothérapie, pas de nécessité de stimu-
lation ovarienne ou d'intervention chirurgicale
supplémentaire, induction d'une aménorrhée
etréduction des phénomenes hémorragiques
chez des patientes arisques de thrombopénie.
D’autres molécules sont actuellement en cours
de développement pour tenter de limiter I'im-
pact négatif de la chimiothérapie surl'ovaire. m

Quandmon on-

cologuem'a parlé
de préserver ma fertilité,
jaiétérassurée: casignifiait que
la viem'attendait au bout du
chemin : sinon, ilnem'aurait rien
proposé... Enmémetemps, ca
m'a fait peur car ¢a voulait aussi
dire quelesrisques de devenir
stérile acausedela chimiothérapie
étaient bienréels.»

JULIE, 32 ANS

En créant un ovaire artificiel en laboratoire, des
chercheurs de I'hpital Rigshospitalet de Copen-
hague viennent d’ouvrir une nouvelle voie d'es-
poir. lls ont prélevé et cryoconservé desfollicules
contenant des ovcoytes et du tissu ovarien, chez
des femmes atteintes de cancer. Les chercheurs
ont commencé par retirer toutes les cellules du
tissu ovarien, potentiellement cancéreuses, afin
de ne garder qu'une structure principalement
composée de collagéne. Les follicules, qui ne
contiennent jamais de cellules cancéreuses, ont
ensuite été réintroduits au sein de cette matrice
pour s'y développer. Lovaire artificiel ainsi créé
a ensuite été transplanté dans le ventre d'une
souris ; les chercheurs ont pu observer que, dans
ce contexte expérimental, le tissu et les follicules
ovariens se développaient correctement. Cette
technique trés encourageante doit étre testée
etvalidée chez lafemme.
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DEVENIR PARENT APRES UN CANCER

Quand un PROJET
denfant se dessine

Unefoislestraitementsterminés,
le projet d'enfant doit pouvoir étre
discuté avec l'équipe médicale.

LA CONSULTATION
PRECONCEPTIONNELLE

L'oncologue doit étre votre premier interlocu-
teur. S'il donne son accord a un projet de gros-
sesse, une consultation préconceptionnelle per-
metd'évaluer les éventuelles répercussions des
traitements sur la fonction reproductrice. Pour
lesfemmes, on évaluera le fonctionnement des
ovaires (afin de dépister et corriger d'éventuelles
carences en oestrogénes), ou on identifiera
d'autres causes possibles d'infertilité (anomalie
de la cavité utérine, mauvaise perméabilité des
trompes, analyse dusperme du conjoint....). Pour
leshommes, on pratiquera un spermogramme.
Ensuite, commeiln'estpasfacile de « prédire » la
reprise de la fonction gonadique, on procédera
chezlesfemmes a d'autres analyses : le dosage
sanguind’AMH (hormone anti-mdllerienne), de
FSH (hormone folliculo-stimulante), d'cestradiol,
ainsi que le compte des follicules antraux par
échographie (qui correspondent a desfollicules
pouvantproduire des ovocytes potentiellement
mdirs). Toutefois, ces examens ne fournissent
gu’une indication. Méme la présence ou |'ab-
sence des régles ne refléte pas précisément la
réserve ovarienne.

Si, en fonction du bilan et de son interprétation,
I'équipe médicale donne un avis favorable, la
grossesse pourra soit étre obtenue spontané-

ment, soit aprés réutilisation des gamétes ou
tissus germinaux cryoconservés.

SI 'ENFANT TARDE A VENIR

De nombreuses raisons peuvent expliquer
I'absence de conception et I'infertilité n'en est
qu'une. « Il peut par exemple y avoir des blo-
cages psychologiques, voire des peurs bien
ancrées, comme l'angoisse ou la culpabilité a
I'idée de transmettre la maladie a son enfant,
de ne pas le voir grandir », explique Eliane
Marx, psychologue et onco-sexologue, chef
de I'Unité de psycho-oncologie au centre Paul
Strauss, a Strasbourg. Apres les traitements de
chimiothérapie ou de radiothérapie pourtant,
« le risque de concevoir un enfantsouffrant e e e
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e o o demalformations ou d'autres problémes de

santé n’est pas supérieur a celui observé dans
la population générale, précise le Dr Florence
Coussy, gynécologue médicale et oncologue
al'Institut Curie. Seules les femmes ayant recu
une radiothérapie abdominale importante ont
une fréquence accrue de fausses couches, d'ac-
couchements prématurés, de petits poids de
naissance... Des “accidents” quine sont toute-
fois pas liés a I'effet mutagéne des traitements
mais auxséquelles de laradiothérapie au niveau
de 'utérus (endométre, myométre), de la vascu-
larisation, etc. »

Parfois aussi, la grossesse se fait attendre parce
que « les répercussions du cancer et de son
traitement peuvent entrainer une baisse de la
libido, une sécheresse vaginale, des troubles de
I"érection, et provoquer une perte d'intérét pour
la sexualité, poursuit Eliane Marx. Pour renouer
avec l'autre, il faut pouvoir accepter son regard
sur ce corps qui a souffert et poser des mots sur
ce que I'on ressent avec un psychologue, un
sexologue, un andrologue... Parfois aussi, la
grossesse ne se concrétise pas. C'est forcément
douloureux et souvent ressenti comme le « prix
apayerpoursasurvie ». Celaimplique donc de
faire le deuil de sa maternité ou de sa paternité
mais cela ne ferme pas la porte a la parentalité.
D’autres chemins restent possibles, comme le
don d'ovocytes parexemple, ou I'adoption. » m

Le Dr Anne-Sophie Hamy-Petit et son équipe
de I'Institut Curie ont mis en place I'étude FEE-
RIC (Fertilité, grossesse et contraception) pour

AVIS D’EXPERT PR DOMINIQUE STOPPA-LYONNET*

Ceque
I'on peut
transmettre

asonenfant,
c'est un gene muté qui
augmentelerisquede
développer un cancer.
Enlétatactuel des
connaissances, moins
de10%descancers
sont concernés, princi-
palement les cancers
du sein, del'ovaire,

du colon et de la peau
(mélanome). Dans
certaines situations
de prédisposition et
devant une histoire
familiale particulie-
rement grave, le DPN
(diagnostic pré-natal)
ou le DPI (diagnostic
pré-implantatoire),

en casde grossesse
par FIV, peuvent

étre discutés. Le DPI
permet d'obtenir une

o

grossesse avec un
embryon indemne de
l'affection génétique.
Le DPNa pour but

de détecter inutero
«une affectiond'une
particuliére gravité»
ouuneanomalie
génétique indicatrice
d'une affection qui se
réveleraalanaissance,
danslenfance, voirea
I'age adulte. Sile foetus
s'avere prédisposé,
unedemanded’inter-
ruption médicale de
grossesse peut alors
étre autorisée. Dans
touslescas-DPIlou
DPN suividune IMG
sile foetus est atteint -,
la décision est difficile
aprendre et doit étre
discutée et accompa-
gnée par des équipes

spécialisées. »

*chef de service
d'oncogénétique a l'Institut
Curie

améliorer la prise en charge des femmes ayant
un cancer du sein. Cette étude vise a comparer
la fertilité et la contraception des anciennes
patientes a celles qui n’ont jamais été malades.
Elle cherche notamment a savoir si les femmes
ayant eu un traitement contre un cancer du sein
ont vraiment plus de difficultés a tomber en-
ceintes que les autres. Pour le savoir, plus de
4000 femmes volontaires, dgéesde 18 a43ans,
rempliront des questionnaires et seront suivies
pendant 3 ans.

>Une étude aretrouver sur www.seintinelles.com
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DEVENIR PARENT APRES UN CANCER

«Onverrabien...»

Lannonce delamaladiem’a com-

pletement détraquée et mesregles

ont misunmoment a se manifester.
Commeil était trop tard pour envisager un
prélevement demes ovocytes, lemédecina
provoqué une ménopause artificielle durant 6
moisavec du Zoladex, en complément de mes
traitements. Aujourd'hui, je suis sous hormo-
nothérapie pour deux 2 ansaulieude 5, pour

«Cetenfantqueje
n'‘aurai pas m'a sauvé
lavie»
Apresquatreansdhormo-
6 ‘ nothérapie, ma gynécologue
maannoncéqu'ily avait trop
derisques pour que je relance un projet
denfant avec mes fragmentsdovaires
congelés. Jai été terriblement décue mais je

lui ai fait confiance et jaientaméun travail
dedeuilavecun psychiatre. Par ailleurs,

tenter de concevoir notre deuxiemeen-
fant. Au cas ot celane fonctionnerait
pas, nous avons présenté un dossier
d'adoption. On verrabien...
]

AUDREY, 36 ANS

jai pris conscience, en discutant avec ma
meilleure amie, que cet enfant que jen'‘aurai
pasmavait au fond sauvéla vie: cesten
cherchant aétreenceinte que j'ai décou-
vert cette boule au sein. Je ne serai jamais
maman mais avec mon mari, nous faisons
debeaux voyageset je savourelebonheur
d'étreen forme,envie.

]

EVA, 44 ANS

« Nous allons bient6t
avoirungarcon!»

Avec Romain, nous

avonseuunlymphome

touslesdeux :luia 22
ans, moia 29. Et nous avonstous

les deux récidivé. Heureusement,
graceaux conseilsd'uneexcellente

«J'ai décidé d'arréter
gynécologue - mabelle-mére! -, nous ' I"n, ; le TamOle ene»
avons pu préserver nos gametes : \

LAY Soignée pour un cancer du sein
11ovuleset 11embryonscryoconserveés, HER2, jaurais di suivre une

en plusdu spermedemonmari. Troisans hormonothérapie pendant cing
aprésma greffede moelle, dés que jaieu le feu ans. Bienquedéjamamandun garconde 12
vertdemonhématologue, je suis allée alhopital ans, jaidécidé d'arréter le Tamoxiféne au bout
Antoine Béclére, a Clamart, faire un bilan de dedeux ans. Mon oncologue m'ademandé si
fertilité. Comme tout allait bien, on a décongelé Jjétais stiredemon choix. Les statistiques de
septembryons. Troisn'ont pas survécu, et sur fertilité ne jouaient pasen ma faveur : avoir un
les quatre quirestaient, un a pris : nous allons enfanta4éans,cesttard... Et puis finalement,
bientét avoir un garcon! Et avecles ovules qui le 13novembre 2017, ala suite d'une grossesse
restent, nousréessaierons! spontanée, jai accouché de Lili.
] ]

AGATHE ET ROMAIN, 33 ANS GAELLE, 47 ANS

REMERCIEMENTS Pr Catherine Poirot, responsable de la consultation de Préservation de la fertilité & I'hépital Saint-Louis, & Paris ;
PrNathalie Rives, présidente des CECOS et responsable du laboratoire de biologie de la reproduction-Cecos du CHU de Rouen ; Dr
Anne-Sophie Hamy-Petit, gynécologue et chercheuse & I'Institut Curie ; Dr Andreas Gombos, oncologue a I'nstitut Jules Bordet a
Bruxelles; Dr Charlotte Sonigo, gynécologue & I'hépital Antoine Béclére a Clamart; PrMichael Grynberg, chef de service de Médecine
de lareproduction et préservation de la fertilité & 'hépital Antoine Béclére, & Clamart.
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FONDATION ARC
rour 1A RECHERCH /@'
SUR I CANCER

e d'utilite publique

La Fondation ARC reconnue d’utilité publique
est 100 % dédiée a la recherche
sur le cancer.

Grace a la générosité de ses donateurs et testateurs, elle alloue
chague année plus de 26 millions d'euros a des projets de recherche
porteurs d'espoir pour les malades. Son objectif : contribuer
a guérir 2 cancers sur 3 en 2025.

La Fondation ARC édite trois collections
Sensibiliser et Prévenir
pour sensibiliser aux risques et a la prévention des cancers.
Comprendre et Agir
pour informer sur la maladie et la prise en charge.
Mieux vivre
pour améliorer la qualité de vie pendant et apres la maladie
a découvrir et commander gratuitement sur www.fondation-arc.org

@ POUR AGIR AUX COTES DE
LA FONDATION ARC

Faites un don par chéque ou sur notre
site sécurisé fondation-arc.org

Organisez une collecte

Pour toute autre initiative,
contactez-nous au 01 45 59 59 09
ou donateurs@fondation-arc.org

Informez-vous sur les legs, donations
et assurances-vie au 01 45 59 59 62




