N
N

N

HAL

open science

Préservation de la fertilité féminine: les médecins
généralistes des Alpes-Maritimes sont-ils bien informés
de I’évolution des techniques?

Julie Eyraud-Royon

» To cite this version:

Julie Eyraud-Royon. Préservation de la fertilité féminine:
Maritimes sont-ils bien informés de 1’évolution des techniques?.

2018. dumas-01956403

HAL Id: dumas-01956403
https://dumas.ccsd.cnrs.fr/dumas-01956403
Submitted on 15 Dec 2018

HAL is a multi-disciplinary open access
archive for the deposit and dissemination of sci-
entific research documents, whether they are pub-
lished or not. The documents may come from
teaching and research institutions in France or
abroad, or from public or private research centers.

L’archive ouverte pluridisciplinaire HAL, est
destinée au dépot et a la diffusion de documents
scientifiques de niveau recherche, publiés ou non,
émanant des établissements d’enseignement et de
recherche francais ou étrangers, des laboratoires
publics ou privés.

les médecins généralistes des Alpes-
Médecine humaine et pathologie.


https://dumas.ccsd.cnrs.fr/dumas-01956403
https://hal.archives-ouvertes.fr

UNIVERSITE NICE SOPHIA ANTIPOLIS W esin
FACULTE DE MEDECINE Nice

\ \S“M'“ Antipolis

Faculté de Médecine

Année 2018 N°

Université
Nice

S()pl)ia Antipolis

Faculté de Médecine

These présentée et soutenue publiqguement
Le lundi 1¢" octobre 2018
Par Julie EYRAUD-ROYON, née le 17 février 1987
Pour obtenir le grade de Docteur en Médecine
Dipldme d’Etat

Préservation de la fertilité féminine : les médecins
généralistes des Alpes-Maritimes sont-ils bien
informés de I’évolution des techniques ?

Examinateurs de la these

Président
Monsieur le Professeur Jean BOUQUET DE LA JOLINIERE

Assesseurs
Madame le Professeur Laetitia DAHAN
Madame le Professeur Brigitte MONNIER

Monsieur le Docteur Renaud FERRIER

Directeur de thése
Madame le Docteur Rosalie CABRY-GOUBET

Membre de UNIVERSITE COTE D’AZUR 5o


Julie Eyraud



UNIVERSITE NICE SOPHIA ANTIPOLIS amsice
FACULTE DE MEDECINE @ o

SopHia Antipolis

Faculté de Médecine

maj31/08/2018 Membre de UNIVERSITE COTE D’AZUR %%


Julie Eyraud



UNIVERSITE NICE SOPHIA ANTIPOLIS W esin
FACULTE DE MEDECINE Nice

\ \S“M'“ Antipolis

Faculté de Médecine

Université
Nice

S()pl)ia Antipolis

Faculté de Médecine

These présentée et soutenue publiguement
Le lundi 1¢" octobre 2018
Par Julie EYRAUD-ROYON, née le 17 février 1987
Pour obtenir le grade de Docteur en Médecine
Dipldme d’Etat

Préservation de la fertilité féminine : les médecins
généralistes des Alpes-Maritimes sont-ils bien
informés de I’évolution des techniques ?

Examinateurs de la these

Président
Monsieur le Professeur Jean BOUQUET DE LA JOLINIERE

Assesseurs
Madame le Professeur Laetitia DAHAN
Madame le Professeur Brigitte MONNIER

Monsieur le Docteur Renaud FERRIER

Directeur de thése
Madame le Docteur Rosalie CABRY-GOUBET

Membre de UNIVERSITE COTE D’AZUR 5o



UNIVERSITE NICE SOPHIA ANTIPOLIS AN
FACULTE DE MEDECINE [ Dice|

L ‘\Sn[;}gl;n Antipolis

Faculté de Médecine

1. Liste des enseignants au ler septembre 2018 a la

Faculte de Meéedecine de Nice

Doyen
Pr. BAQUE Patrick

Vice-doyens

Pédagogie Pr. ALUNNI Véronique
Recherche Pr DELLAMONICA jean
Etudiants M. JOUAN Robin
Chargé de mission projet Campus Pr. PAQUIS Philippe
Conservateur de la bibliothéque Mme AMSELLE Daniéle
Directrice administrative des services Mme CALLEA Isabelle
Doyens Honoraires M. AYRAUD Noél

M. RAMPAL Patrick
M. BENCHIMOL Daniel
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2. Liste des enseignants au ler septembre 2018 a la

Faculte de Meéedecine de Nice

M. AMIEL Jean Urologie (52.04)

M. BAQUE Patrick Anatomie - Chirurgie Générale (42.01)

M. BERNARDIN Gilles Réanimation Médicale (48.02)

M. BOILEAU Pascal Chirurgie Orthopédique et Traumatologique (50.02)
M. DARCOURT Jacques Biophysique et Médecine Nucléaire (43.01)

M. ESNAULT Vincent Néphrologie (52-03)

M. FENICHEL Patrick Biologie du Développement et de la Reproduction (54.05)
M. FUZIBET Jean-Gabriel Médecine Interne (53.01)

M. GILSON FEric Biologie Cellulaire (44.03)

M. GUGENHEIM Jean Chirurgie Digestive (52.02)

M. HASSEN KHODJA Reda Chirurgie Vasculaire (51.04)

M. HEBUTERNE Xavier Nutrition (44.04)

M. HOFMAN Paul Anatomie et Cytologie Pathologiques (42.03)

Mme ICHAI Carole Anesthésiologie et Réanimation Chirurgicale (48.01)
M. LACOUR Jean-Philippe Dermato-Vénéréologie (50.03)

M. LEFTHERIOTIS Geogres Chirurgie vasculaire ; médecine vasculaire (51.04)

M. MARQUETTE Charles-Hugo Pneumologie (51.01)

M. MARTY Pierre Parasitologie et Mycologie (45.02)

M. MICHIELS Jean-Frangois Anatomie et Cytologie Pathologiques (42.03)

M. MOUROUX Jérome Chirurgie Thoracique et Cardiovasculaire (51.03)
Mme  PAQUIS Véronique Génétique (47.04)

M. PAQUIS Philippe Neurochirurgie (49.02)

M. QUATREHOMME Gérald Médecine Légale et Droit de la Santé (46.03)

M. RAUCOULES-AIME Marc Anesthésie et Réanimation Chirurgicale (48.01)

M. ROBERT Philippe Psychiatrie d’ Adultes (49.03)

M. SANTINI Joseph O.R.L. (55.01)

M. THYSS Antoine Cancérologie, Radiothérapie (47.02)

M. TRAN Albert Hépato Gastro-entérologie (52.01)
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3. Liste des enseignants au ler septembre 2018 a la

Faculte de Meéedecine de Nice

Mme  ASKENAZY-GITTARD Florence Pédopsychiatrie (49.04)

BARRANGER Emmanuel Gynécologie Obstétrique (54.03)
) BERARD Etienne Pédiatrie (54.01)
Mme  BLANC-PEDEUTOUR Florence Cancérologie — Génétique (47.02)
BONGAIN André Gynécologie-Obstétrique (54.03)
me  BREUIL Véronique Rhumatologie (50.01)
CASTILLO Laurent O.R.L. (55.01)
CHEVALLIER Patrick Radiologie et Imagerie Médicale (43.02)
DE PERETTI Fernand Anatomie-Chirurgie Orthopédique (42.01)
DRICI Milou-Daniel Pharmacologie Clinique (48.03)
FERRARI Emile Cardiologie (51.02)
FERRERO Jean-Marc Cancérologie ; Radiothérapie (47.02)
FONTAINE Denys Neurochirurgie (49.02)
GIBELIN Pierre Cardiologie (51.02)
HANNOUN-LEVI Jean-Michel Cancérologie ; Radiothérapie (47.02)
LEVRAUT Jacques Anesthésiologie et Réanimation Chirurgicale (48.01)
LONJON Michel Neurochirurgie (49.02)
MOUNIER Nicolas Cancérologie, Radiothérapie (47.02)
PADOVANI Bernard Radiologie et Imagerie Médicale (43.02)
PICHE Thierry Gastro-entérologie (52.01)
PRADIER Christian Epidémiologie, Economie de la Santé et Prévention (46.01)
me  RAYNAUD Dominique Hématologie (47.01)
ROSENTHAL Eric Médecine Interne (53.01)
SCHNEIDER Stéphane Nutrition (44.04)
STACCINI Pascal Biostatistiques et Informatique Médicale (46.04)
THOMAS Pierre Neurologie (49.01)
TROJANI Christophe Chirurgie Orthopédique et Traumatologique (50.02)
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4. Liste des enseignants au ler septembre 2018 a la

Faculte de Meéedecine de Nice

Mme  ALUNNI Véronique Médecine Légale et Droit de la Santé (46.03)

M. ANTY Rodolphe Gastro-entérologie (52.01)

M. BAHADORAN Philippe Cytologie et Histologie (42.02)

Mme  BAILLIF Stéphanie Ophtalmologie (55.02)

Mme  BANNWARTH Sylvie Génétique (47.04)

M. BENIZRI Emmanuel Chirurgie Générale (53.02)

M. BENOIT Michel Psychiatrie (49.03)

M. BOZEC Alexandre ORL- Cancérologie (47.02)

M. BREAUD Jean Chirurgie Infantile (54-02)

M. CHEVALIER Nicolas Endocrinologie, Diabéte et Maladies Métaboliques (54.04)
Mme CHINETTI Giulia Biochimie-Biologie Moléculaire (44.01)

M. CLUZEAU Thomas Hématologie (47.01)

M. DELLAMONICA Jean réanimation médicale (48.02)

M. DELOTTE Jérome Gynécologie-obstétrique (54.03)

M. FOURNIER Jean-Paul Thérapeutique (48-04)

Mlle GIORDANENGO Valérie Bactériologie-Virologie (45.01)

Mme  GIOVANNINI-CHAMI Lisa Pédiatrie (54.01)

M. GUERIN Olivier Gériatrie (48.04)

M. TANNELLI Antonio Chirurgie Digestive (52.02)

M. ILIE Marius Anatomie et Cytologie pathologiques (42.03)

M JEAN BAPTISTE Elixéne Chirurgie vasculaire (51.04)

M. PASSERON Thierry Dermato-Vénéréologie (50-03)

M. ROGER Pierre-Marie Maladies Infectieuses ; Maladies Tropicales (45.03)
M. ROHRLICH Pierre Pédiatrie (54.01)

M. ROUX Christian rhumatologie (50.01)

M. RUIMY Raymond Bactériologie-virologie (45.01)

Mme SACCONI Sabrina Neurologie (49.01)

M. SADOUL Jean-Louis Endocrinologie, Diabéte et Maladies Métaboliques (54.04)
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AMBROSETTI Damien
BENOLIEL José

BERNARD-POMIER Ghislaine

BRONSARD Nicolas

BUREL-VANDENBOS Fanny

DOGLIO Alain
DOYEN Jérome
FAVRE Guillaume
FOSSE Thierry
GARRAFFO Rodolphe
HINAULT Charlotte
HUMBERT Olivier
LAMY Brigitte
LONG-MIRA Elodie
MAGNIE Marie-Noélle
MOCERI Pamela
MONTAUDIE Henri
MUSSO-LASSALLE Sandra
NAIMI Mourad
POMARES Christelle
SAVOLDELLI Charles
SEITZ-POLSKI barbara
TESTA Jean

TOULON Pierre
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Cytologie et Histologie (42.02)

Biophysique et Médecine Nucléaire (43.01)
Immunologie (47.03)

Anatomie Chirurgie Orthopédique et Traumatologique (42.01)
Anatomie et Cytologie pathologiques (42.03)
Bactériologie-Virologie (45.01)

Radiothérapie (47.02)

Néphrologie (52.03)
Bactériologie-Virologie-Hygiéne (45.01)
Pharmacologie Fondamentale (48.03)

Biochimie et biologie moléculaire (44.01)
Biophysique et Médecine Nucléaire (43.01)
Bactérilogie-virologie ( 45.01)

Cytologie et Histologie (42.02)

Physiologie (44.02)

Cardiologie (51.02)

Dermatologie (50.03)

Anatomie et Cytologie pathologiques (42.03)
Biochimie et Biologie moléculaire (44.01)
Parasitologie et mycologie (45.02)

Chirurgie maxillo-faciale et stomatologie (55.03)
Immunologie (47.03)

Epidémiologie Economie de la Santé et Prévention (46.01)
Hématologie et Transfusion (47.01)
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6. Liste des enseignants au ler septembre 2018 a la

Faculte de Meéedecine de Nice

M. HOFLIGER Philippe Meédecine Générale (53.03)
M. DARMON David Meédecine Générale (53.03)
Mme LANDIRebecca Anglais

M. DURAND Matthieu Urologie (52.04)

M. GARDON Gilles Médecine Générale (53.03)
Mme  MONNIER Brigitte Médecine Générale (53.03)
Mme  CASTA Céline Médecine Générale (53.03)
M. GASPERINI Fabrice Médecine Générale (53.03)
M. HOGU Nicolas Médecine Générale (53.03)

Membre de UNIVERSITE COTE D’AZUR 5o
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7. Liste des enseignants au ler septembre 2018 a la

Faculte de Meéedecine de Nice

Constitution du jury en qualité de 4¢éme membre

M ALBERTINI Marc M. GERARD Jean-Pierre
M.BALASDaniel M. GILLET Jean-Yves

M. BATT Michel M. GRELLIER Patrick
M.BLAIVEBruno M. GRIMAUD Dominique
M. BOQUET Patrice M. HARTER Michel

M. BOURGEON André M. JOURDAN Jacques
M.BOUTTE Patrick M. LAMBERT Jean-Claude
M. BRUNETON /Jean-Noél M. LAZDUNSKI Michel
Mme BUSSIERE Frangoise M. LEFEBVRE Jean-Claude
M. CAMOUS Jean-Pierre M. LE FICHOUX Yves

M. CANIVET Bertrand Mme LEBRETON Elisabeth
M. CASSUTOJill-patrice M. LOUBIERE Robert
M.CHATELMarcel M. MARIANI Roger

M. COUSSEMENT Alain M. MASSEYEFF René
Mme CRENESSE Dominique M. MATTEI Mathieu

M. DARCOURT Guy M. MOUIEL Jean

M. DELLAMONICA Pierre Mme MY QUEL Martine

M. DELMONT Jean M. ORTONNE Jean-Paul

M. DEMARD Frangois M. PRINGUEY Dominique
M. DESNUELLE Claude M. SAUTRON Jean Baptiste
M. DOLISI Claude M. SCHNEIDER Maurice
Mme EULLER-ZIEGLER Liana M. TOUBOL Jacques
M.FRANCO Alain M. TRAN Dinh Khiem

M. FREYCHET Pierre M VAN OBBERGHEN Emmanuel
M. GASTAUD Pierre M. ZIEGLER Gérard

M. ARNOLD Jacques M. GIUDICELLI Jean
M.BASTERIS Bernard M.MAGNE Jacques

Mlle CHICHMANIAN Rose-Marie Mme MEMRAN Nadine
Mme DONZEAU Miche¢le M. MENGUAL Raymond

M. EMILIOZZI Roméo M. PHILIP Patrick
M.FRANKEN Philippe M. POIREE Jean-Claude

M. GASTAUD Marcel Mme ROURE Marie-Claire
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Remerciements

A mon Maitre et Président du jury de thése
Monsieur le Professeur Jean Bouquet de la Jolinicre.
Professeur dans le Département de Gynécologie, Obstétrique et Oncologie
Chirurgicale de I’Hopital Cantonal de Fribourg (Suisse).
Je vous remercie de me faire ’honneur de présider ce jury de thése.
C’est pour moi un immense privilege de pouvoir bénéficier de votre savoir et de vos
précieux conseils.
Je souhaite ¢galement vous exprimer ma profonde gratitude pour la confiance que
vous m’accordez.
Merci de votre soutien chaque jour, de votre écoute et de votre disponibilité.

A mon Maitre et Juge
Madame le Professeur Brigitte Monnier.
Professeur de Médecine Générale a Nice.
Je tiens a vous remercier de siéger dans mon jury de these.
Je souhaite également vous exprimer ma gratitude et reconnaissance pour les conseils
et I’engagement dont vous avez fait preuve a mes cotés lors de nos séances de GEASP
et de séminaires.
Merci de votre soutien et de I’intérét que vous portez a la formation des internes de
médecine générale.

A mon Maitre et Juge
Madame le Professeur Laetitia Dahan.
Professeur Universitaire-Praticien Hospitalier d’Hépato-gastro-entérologie et
d’Oncologie digestive au CHU de Marseille.
Je tiens a vous remercier de participer a ce jury de these.
Je souhaite également vous exprimer ma gratitude pour la disponibilité dont vous avez
fait preuve.
Merci de m’avoir accueilli et de m’avoir initié a la médecine il y a bien des années.
C’est avec vous que ma vocation s’est confirmée.

A mon Maitre et Juge
Monsieur le Docteur Renaud Ferrier.
Docteur en médecine générale a Cannes.
Je tiens a vous remercier de participer a ce jury de these.
Merci de tout ce que vous m’avez appris et enseigné pour ma pratique personnelle lors
de nos excellentes séances de GEASP. Toujours a 1’écoute, jamais dans le jugement.
Mon seul regret, ne pas avoir eu mon SASPAS avec vous.
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A ma directrice de thése
Madame la Docteur Rosalie Cabry-Goubet.
Maitre de Conférences des Universités-Praticien Hospitalier de Gynécologie Médicale
et Médecine de la reproduction, service de médecine et biologie de la reproduction,
Hopital d’Amiens.
Je te remercie de m’avoir fait I’honneur d’étre ma directrice de theése.
C’est une immense fierté d’avoir pu travailler avec toi, tant a ’'HFR que pour ce
travail de these.
Merci de m’avoir fait confiance dans cette aventure.
Ta douceur, ta gentillesse, tes connaissances, tes conseils et ta disponibilité m’ont été
d’une grande aide, tout comme ta simplicité et ta bienveillance
J’espére un jour avoir tes talents d’oratrice.

Au Docteur Flora Tremellat
Meédecin Praticien Hospitalier dans le service de soins palliatifs du CHU de Nice.
Un de mes stages des plus éprouvant, mais 1’un des meilleurs grace a toi.
Merci d’avoir été aussi généreuse dans ton enseignement, de m’avoir laiss¢ pleurer
sans honte dans ces moments douloureux que nous rencontrons en soins palliatifs.
Merci de m’avoir soutenue et encouragée pour mes projets futurs.
Ta douceur, ta gentillesse, ton humilité et ton professionnalisme sont exemplaires.

Au Professeur Anis Feki
Professeur dans le Département de Gynécologie et d’Obstétrique de I’Hopital
Cantonal de Fribourg (Suisse).
Merci de m’avoir accueilli dans votre service et de me soutenir dans mes projets.
Merci de votre aide et de votre bienveillance pendant ces trois années.
Et enfin, je souhaite vous exprimer ma gratitude pour votre confiance.

Au Docteur Betty Guillou
Meédecin responsable de I’unité de long séjour de la Clinique des Sources.
Tu es malheureusement partie trop tot, mais je ne t’oublierai jamais.
Merci d’avoir été ce médecin exceptionnel...

Aux Docteurs Ciais, Gratteau, Lamas, Taurel et les autres.

A toi, mon amour, mon MARI
Merci d’étre 1a pour moi, a chaque moment de ma vie.
Merci d’étre ’homme parfait que tu es et de m’aimer malgré mes défauts.
Tu es un mari en or et un Médecin exceptionnel.
T’aimer est tellement facile que s’en est déstabilisant.
Tu es mon ame sceur, ma moitié, ma famille, mon tout.
Je t’aime.
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A mes parents
Merci de votre amour inconditionnel et de ne m’avoir jamais laissé tomber malgré les
épreuves de la vie.
Merci d’avoir fait de moi une enfant, une adulte privilégiée tout en m’inculquant les
valeurs de la vie. Merci de m’avoir botté les fesses quand il le fallait et de m’avoir
remise sur le droit chemin de la médecine.
Je vous aime et vous aimerai toute ma vie et sans limites. Vous étes les personnes les
plus importantes et les plus précieuses pour moi.

A mes saeurs, mes témoins
Tellement fiere d’étre votre sceur.
Je ne serais pas la moitié de ce que je suis si vous n’aviez pas été dans ma vie pour
partager tout ce que nous avons vécu ensemble.
Merci de m’avoir supporté et de me soutenir depuis le début.
Le lien qui uni des sceurs est indestructible et I’amour que je vous porte est
inconditionnel et sincére. Vous étes mes anges. ..
Love you girls !

A valentin
Mon babychou, mon amour.
Je ne sais pas comment je pourrais aimer plus que je t’aime.
Je suis si heureuse d’étre ta tatie « dis donc ».
Tu es ma 7°™ merveille. Je t’aime a I’infini et au-dela.

A mes beaux-fréres : Brice et Quentin
Merci de rendre mes sceurs heureuses et de les laisser s’épanouir.
Brice merci pour mon babychou d’amour et Quentin merci pour avoir mis le feu avec
nous a notre mariage.
Je vous kiffe les mecs.

A mes grands-méres : Francoise et Yvonne
Sans qui rien de cela ne serait possible.
Vous étes les plus belles personnes que je connaisse.
Je vous admire et vous aime tendrement.

A ma témoin, Laeti
Tu as toujours ét¢ mon mod¢le.
Si forte et pourtant si douce, si professionnelle et pourtant si drdle.
Tu as su gérer a la perfection carriére professionnelle et vie de famille.
Ta gentillesse, ta sensibilité, ta capacité a écouter et a aider les autres font de toi une
personne exceptionnelle que j’admire énormément.
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A Patou mon cousin et chauffeur attitré.
Le génie de la famille et pourtant si humble et si généreux.
Toujours prét a rendre service, sans rien demander en retour.
Tu es un exemple pour nous tous.

A ma marraine que j’aime tendrement et mon parrain que j’adore a la folie.
Toujours 1a pour moi aux moments cruciaux de ma vie.

A Stéphane, Louis, Artus, Victoire, Clémence, Elina, Cathy, Olivier, Diane, Cassou,
Alexandre, Bruno, Raphael, Sébastien et les autres...

A mes oncles et tantes (Muguette et Fernand, Jean Claude, Giséle)
A ma tatie jojo préférée et son jeu de Tétris.
A Héléne et a nos papotages au cabinet de papa.

A toute la famille Royon et Beauquis
Merci de m’avoir accepté et adopté dans votre famille, de me soutenir et m’encourager
a chaque moment. Vous étes une famille formidable.

A Alice et Elise, mes témoins
Mes meilleures amies, mes confidentes, mes sceurs de cceur.
Sans vous ma vie serait bien triste.
Merci de m’encourager et me soutenir depuis le début et de me conseiller dans tous
mes choix.
Merci d’étre 1a dans tous les moments importants de ma vie.
Je vous aime les filles.

A Thomas, mon co-interne de folie
Merci d’avoir partagé les galéres, les angoisses, les fous rires et les coups de gueule du
1°" stage.
Merci d’avoir été le meilleur co-interne que j’ai eu dans tout mon internat et d’avoir
toujours été 1a pour les moments importants de ma vie.

A Cédric, Juliette et Arthur
La famille parfaite. Restez comme vous étes, beaux, gentils et de merveilleux parents.
Je vous aime et on se donne RDV dans 5 ans.

A tous mes amis Nigois : Marine, Juliette, Claudia, Louise Emilie et Pierre C, Pierre B,
Yann, Laetitia, Nounou, Mika, Carine, Caro et Christian, Gwenolée et Adrien, Popo,
Sarah-Line, Benjamin et Nathalie
Sans qui mes études de médecine, les ECNs et mon internat auraient ét€ moins
supportables.

14



UNIVERSITE NICE SOPHIA ANTIPOLIS AN
FACULTE DE MEDECINE \ ‘ 24‘:[;n;| Antipolis

Faculté de Médecine

A Hadrien, Hubert, Philippe et Céline
Mes amis de toujours et pour toujours.

A la Dream Team Suisse : ma Dudu mon binéme, mon Mr. Bean de compétition,

Clémence, Ivanna.
Mon trio Franco-Russe Favori.
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RESUME

8. Résume

Introduction — L’incidence des cancers chez la femme est en augmentation en France et
touche de nombreuses femmes qui sont ou seront en age de procréer. Un grand nombre de ces
patientes ont ou auront un désir de grossesse dans le futur.

L’effet potentiellement gonadotoxique de certains traitements ajoute une difficulté
supplémentaire. Il apparait primordial d’expliquer aux patientes les différentes options de
préservation de la fertilité et ce des le début de la prise en charge d’une pathologie ayant une
répercussion sur la procréation. Le médecin traitant de la patiente est en premicre ligne a la
fois dans le diagnostic mais aussi dans la prise en charge globale des patientes et intervient
souvent comme premier recours aux questions que se posent les patientes sur la préservation
de leur fertilité. Aucune étude permettant d’évaluer le degré d’information des médecins
généralistes concernant les techniques de préservation de la fertilit¢é n’est pour autant
retrouvée dans la littérature actuelle.

Méthodes - L’objectif de notre étude est d’évaluer les connaissances actuelles des médecins
généralistes exercant dans le département des Alpes Maritimes, concernant les techniques de
préservation de la fertilité féminine. Il s’agit d’une étude épidémiologique observationnelle de
type descriptive, quantitative et transversale, auprés d’un panel de médecins généralistes des
Alpes-Maritimes. Un questionnaire a été adressé par mail a 560 médecins généralistes thésés
ou internes en médecine générale du département des Alpes-Maritimes avec réponses a choix
unique ou multiple, sur une durée de 15 jours (du 20 aolit 2018 au 03 septembre 2018 inclus).

Résultats — 542 questionnaires ont été inclus dans 1’étude, 160 médecins ont répondu (29,5%)
dont 121 médecins thésés (75,6%). La plupart exercaient en milieu urbain (68,8%) et pres de
la moitié d’entre eux pratiquaient régulicrement la Gynécologie (46,9%) ainsi que
I’Oncologie (40%). Seulement 22,5% avaient déja discuté avec leurs patientes des différentes
techniques de préservation de la fertilit¢ alors que 37,5% d’entre eux avaient dans leur
patientele des femmes ayant bénéficié d’une méthode de préservation de la fertilité. 56,3%
des médecins répondants s’attribuaient une note inférieure ou égale a 3/10 concernant leur
connaissance dans le domaine de la préservation de la fertilit¢ féminine, alors que 81,3%
d’entre eux pensaient que les médecins généralistes devraient étre plus impliqués dans
I’information des patientes sur ce sujet.

Conclusion — La préservation de la fertilit¢ féminine est un sujet plutdot méconnu des
médecins généralistes qui sont demandeurs d’acquérir des connaissances plus approfondies a
ce sujet. L’objectif est de mieux informer leurs patientes et de les aider a préserver leur
fertilit¢ dans des situations pathologiques ou thérapeutiques complexes. La création d’un
guide concis a destination des médecins généralistes pourrait apporter une aide précieuse dans
ces situations, de méme qu’une communication accrue avec les intervenants départementaux
et régionaux en charge de la réalisation concréte de la préservation de la fertilité féminine.

Mots clés : Préservation, Fertilité féminine, Médecine générale, Gynécologie, Oncologie,
Evaluation
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2. Introduction

2.1 Preambule

L’incidence des cancers chez la femme est en augmentation en France. Cette augmentation
concerne les enfants, les adolescentes et toutes les femmes en dge de procréer.

On estime que 1 jeune adulte sur 1000 dans la tranche d’age des 20 - 30 ans a survécu a un
cancer de I’enfance et doit faire face aux complications induites par les traitements. Les
progrés en oncologie ont permis une amélioration du pronostic avec I’augmentation des taux

de survie (75% de survie moyenne a 5 ans du diagnostic) (1).

Les effets potentiellement gonadotoxiques des traitements anti-cancéreux (chimiothérapie,
radiothérapie) sur la fonction ovarienne et la fertilité sont bien connus depuis les années 1970.
Un grand nombre de ces patientes ont pourtant un désir de grossesse pour le futur et il
apparait donc nécessaire d’expliquer aux patientes les différentes options de préservation de la

fertilité et de les adresser par la suite a un spécialiste en médecine de la reproduction.

L’accés aux techniques de préservation de la fertilité lors de la prise en charge oncologique
est un droit. Cependant ce droit semble encore méconnu des patientes et il n’est pas toujours
considéré comme une priorité par les médecins au regard de la pathologie en amont.

La spécificité du parcours médical de ces patientes et I’implication de tous les professionnels

de santé pour préserver leur fertilité restent mal évalués.

Chez I’homme, I’autoconservation de sperme est une pratique courante, tandis que chez la

femme, les techniques sont plus complexes et souvent moins connues des médecins.

La préservation de la fertilité féminine doit étre envisagée dés le diagnostic oncologique et, si
nécessaire, entrainer une consultation en urgence avec un spécialiste afin de permettre a une

patiente et/ou un couple d’obtenir les informations nécessaires a une prise en charge adaptée.

Le plan cancer 2014 - 2019 prévoit d’assurer I’acces a la préservation de la fertilité pour tous
les enfants, adolescentes et femmes en adge de procréer. Il permet également une meilleure

prise en compte de la qualité de vie apres un cancer (2).
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Le réseau régional de cancérologie « Onco PACA-Corse » a mis en place, en lien avec I’ARS
PACA, une plateforme régionale « Cancer et Fertilité » avec les centres clinico-biologiques
des CHU de Marseille et de Nice (centres agréés et membres du réseau régional).
Les 5 centres autorisés par ’ARS PACA pour l'activit¢ de conservation autologue des
gameétes et des tissus germinaux (concernant les patients atteints d’un cancer) sont :

- Les CHU de Marseille et de Nice

- Les laboratoires de Biologie Médicale Labazur et Alphabio a Marseille

- L’hopital Saint-Joseph a Marseille

- La clinique Saint-Georges a Nice

- La clinique Bouchard a Marseille

La plateforme régionale « Cancer et fertilité » est accessible aux professionnels de santé et
aux patients (numéro : 0811.711.112). Elle a pour objectif d'offrir aux patients atteints de
cancer un acces a la préservation de la fertilité avant traitement oncologique potentiellement
stérilisant, quel que soit leur lieu de prise en charge en PACA et Corse, et ce dans des délais

compatibles avec la prise en charge oncologique par une équipe pluridisciplinaire dédiée.

2.2 Cadre légal

En France, 1’acces a la préservation de la fertilité est garanti par la loi de bioéthique du 6 aott
2004 (Art L.2141-11CSP) du code de la santé publique modifié par la loi n® 2011-814 du 07

juillet 2011 - article 32 principalement au travers des textes suivants (5) :

« Toute personne dont la prise en charge médicale est susceptible d’altérer la fertilité peut
bénéficier du recueil et de la conservation de ses gamétes ou de ses tissus germinaux, en vue
de la réalisation ultérieure, a son bénéfice, d’une assistance médicale a la procréation, ou en
vue de la préservation et de la restauration de sa fertilite. Ce recueil et cette conservation
sont subordonnés au consentement par écrit de l’intéressé et, le cas échéant, de celui titulaire
de [’autorité parentale, ou du tuteur, lorsque l’intéressé, mineur ou majeur, fait ’objet d’une

mesure de tutelle. »
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2.2.1 Information et consentement

« Toute personne devant subir un traitement présentant un risque d'altération de sa fertilité a
acces aux informations concernant les possibilités de conservation de gametes ou de tissu
germinal. Lorsque la conservation est réalisée dans le contexte d'une pathologie mettant en
Jjeu le pronostic vital, le patient regoit une information spécifique et ciblée. Le patient, le
titulaire de l'autorité parentale s'il s'agit d'un mineur ou le tuteur si la personne est placée

sous tutelle donne par écrit son consentement » (6).

2.2.2 Principes généraux de la préservation de la fertilité féminine

La priorité est donnée au traitement oncologique. Pour permettre la préservation de la fertilité
dans les meilleurs délais, la patiente doit €étre adressée au plus tot a I’équipe en charge de la
préservation de la fertilité.

Celle-ci va alors s’organiser pour donner, sous 48h, un rendez-vous en cas d’urgence.

Les stratégies de préservation de la fertilit¢ sont discutées au préalable entre la patiente, sa
famille, I’oncologue et le spécialiste d’aide médicale a la procréation, puis seront validées lors

d’une réunion de concertation pluridisciplinaire (RCP).

2.3 Principaux cancers chez la femme en dge de procréer

2.3.1 Données épidémiologiques (7)

En France, le nombre de cancers chez la femme a été multiplié par deux en 1’espace de 30
ans.

Les femmes de moins de 35 ans représentent 4,4% des cas diagnostiqués.

Les enfants de moins de 16 ans sont également concernés et représenteraient 1% des cas
diagnostiqués.

Environ 1 adulte de moins de 30 ans sur 1000 a survécu a un cancer.

Les femmes en age de procréer sont principalement touchées par les cancers du sein, de

I’ovaire et de I’utérus, les cancers colorectaux, les mélanomes et les cancers thyroidiens.
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Les principaux cancers incriminés dans les risques d’infertilité sont les cancers de I’ovaire et

du col, les cancers du sein et les hémopathies.

Tableau 1: stadification du risque stérilisant en fonction de la localisation du cancer (8)

Souvent stérilisant Parfois stérilisant Jamais stérilisant
Ovaire Rein Poumon
Hémopathies malignes Rectum Meélanome
Col utérin Systéme nerveux Thyroide
Sein

2.3.2 Le cancer du sein

Avec 59 000 nouveaux cas et 12 000 déces en 2017 en France, il est le plus fréquent des
cancers de la femme et également le plus courant chez les jeunes femmes.

Il représente 7 & 13% des cas chez la femme de moins de 40 ans, en age de procréer (6 300
nouveaux cas par an).

Le taux de mortalité baisse de 1,3% chaque année depuis 1993, grace au dépistage et a la
découverte de nouveaux traitements (9).

Il est considéré comme un cancer « de bon pronostic » car la survie a cinq ans est supérieure a
80 % chez les femmes ménopausées, mais de moins bon pronostic chez les femmes en age de
procréer du fait d’un dépistage tardif et de formes plus agressives.

Le traitement repose sur la chirurgie, souvent associée a une chimiothérapie et/ou une
radiothérapie. Les molécules de chimiothérapie utilisées sont les anthracyclines, les alkylants,

les taxanes et les anti-métabolites de type antipyrimidiques (10).
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Tableau 2: Epidémiologie du cancer du sein en France

Incidence Mortalité Survie! Prévalence Prévention et dépistage
(ensemble des cas)

54 062 11913 87 %ab5ans 219756 cas diagnostiqués lorsdescing 51,8 % des femmes dépistées dans le

nouveaux cas  décés par derniéres années et toujours vivants cadre du programme de dépistage
paran an organisé
Projections, | Projections, | Registres, cas France métropolitaine, France entiére,
2015 2015 diagnostiqués, 2008 2014-2015
2005-2010

Les informations dans les départements d'outre-mer sont renseignées dans chacune des rubriques si elles sont disponibles.
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Figure 1: Evolution de I'incidence et de la mortalité¢ du cancer du sein en France

métropolitaine de 1980 a 2012 (11)
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2.3.3 Le cancer du col de ’uterus

Second cancer le plus fréquent chez la femme dans le monde.

En France en 2017, il représente 2 840 nouveaux cas diagnostiqués avec 1080 déces. Il s’agit
de la 12°™ cause de cancer et de la 10 cause de mortalité par cancer chez la femme en
France. Plus de la moitié des cas sont diagnostiqués chez des femmes agées de 25 a 64 ans
(12).

Il est considéré comme un cancer de bon pronostic lorsque le diagnostic se fait avant 45 ans.
Prés de 9 femmes sur 10 (85 %) agées de moins de 45 ans au diagnostic survivent a leur
cancer apres S5 ans, contre 3 femmes sur 10 (29 %) pour celles dont le diagnostic a lieu apres

75 ans (13).

Le traitement reste chirurgical, allant de la conisation a la trachélectomie avec cerclage
permanent et jusqu’a la colpo-hystérectomie, selon le stade du cancer. La chirurgie peut étre
associée a une chimiothérapie et/ou une radiothérapie externe ou interne (curiethérapie). La

molécule de chimiothérapie utilisée est le Cisplatine (14).

Tableau 3: Epidémiologie du cancer du col de 1'utérus en France

incidence  Mortalité — Prévention et dépistage

2 840 1 080 déces 63 % ab5ans 12 374 cas diagnostiqués lors des 5 Moins de 20 % des jeunes filles de 16
nouveaux cas par an derniéres années et toujours vivants ans vaccinées par le vaccin anti-HPV
par an

France entiére,
2015

62 % des femmes de 25-65 ans
dépistées sur 3 ans

France France Registres, cas France métropolitaine, France, 13 départements,
métropolitaine, = métropolitaine, = diagnostiqués, 2008 2010-2014
2017 2017 2005-2010

Les informations dans les départements d'outre-mer sont renseignées dans chacune des rubriques si elles sont disponibles.
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2.3.4 Le cancer de l’ovaire

Son incidence est de 4 700 nouveaux cas en 2017 en France, principalement chez les femmes
agées de plus de 50 ans.

En raison d’un diagnostic souvent tardif, le pronostic reste sombre avec un taux de survie globale a
5 ans de43%et a 10 ans de 31%. Il s’agit du cancer gynécologique avec le plus mauvais

pronostic (plus de 3 100 décés en 2017) (15)(16).

Le traitement reste chirurgical, par ovariectomie unilatérale chez les femmes non

ménopausées, permettant une grossesse future en cas de désir de maternité.

2.3.5 Le cancer colorectal

C’est le 2°™ cancer le plus fréquent chez la femme en France avec 20 900 nouveaux cas en
2017. L’age moyen est de 70 ans, mais il reste encore fréquent chez la femme en age de
procréer (17).

La mortalité diminue fortement actuellement, avec cependant 18 000 décés par an dont 47%
chez la femme. La survie a 5 ans est de 57% pour les femmes (18).

Le traitement peut comprendre une chirurgie, une radiothérapie et une chimiothérapie selon le
stade du cancer.

En cas de radiothérapie (généralement > 50 Gy), une transposition ovarienne peut étre
effectuée afin d’éviter d’induire une insuffisance ovarienne.

Les molécules de chimiothérapie utilisées sont 1’Oxaliplatine, le 5 Fluoro-uracile (19).
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Tableau 4: Epidémiologie du cancer colorectal en France

Incidence Mortalité Survie! Prévalence Prévention / Dépistage

(ensemble des cas)

44 872 17684 décés 63 % ab5ans 120 864 cas diagnostiqués lorsdes 5  Dans le cadre du programme
nouveaux cas par an derniéres années et toujours vivants  organisé :
par an

e 33,5 % des 50 a 74 ans dépistés

* 16 974 adénomes avancés
détectés

e 4 279 cancers détectés

France France Registres, cas France métropolitaine, France entiére,
métropolitaine, = métropolitaine, = diagnostiqués, 2008 - 2016-2017 (Indicateurs de
2017 2017 2005-2010 participation)

- 14 avril au 31 décembre 2015
(autres indicateurs de performance)

Les informations dans les départements d'outre-mer sont renseignées dans chacune des rubriques si elles sont disponibles.

2.3.6 Les cancers hématologiques

Le taux de survie a 5 ans des femmes agées de moins de 45 ans, tous cancers hématologiques
confondus, est de 53 %.

La leucémie myéloide aigué est la plus fréquente des leucémies de 1’adulte selon ’'HAS, avec
une incidence de 3 pour 100 000 frangais par année (20). Ce cancer étant une urgence
thérapeutique, il ne permet pas la réalisation d’une stimulation ovarienne.

Concernant la maladie de Hodgkin, environ 90% des cas sont diagnostiqués chez la femme
non ménopausee.

Certains protocoles de chimiothérapie utilisés dans les formes avancées présentent un risque
d’infertilité¢ de 50% a long terme et la cryoconservation de tissu ovarien fait courir le risque

d’une réintroduction de cellule cancéreuse (21).
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2.3.7 Les cancers pédiatriques

Chez I’enfant, le cancer est considéré comme une affection rare représentant moins de 1% des
cancers, avec environ 1 750 nouveaux cas diagnostiqués en France chaque année chez les
moins de 15 ans et 800 chez I’adolescent.

Actuellement un enfant sur 500 est atteint d’un cancer avant sa seiziéme année.

Il s’agit de la 2°™ cause de mortalité des enfants de plus de un an et de la 3°™ cause pour les
15 - 18 ans.

La survie s’est améliorée au fil des années et dépasse désormais les 80% a 5 ans, tous types de
cancers confondus (22)(23).

Les cancers hématologiques sont les plus fréquents avec 500 nouveaux cas par an (leucémie,
syndromes my¢loprolifératif et myélodysplasique) avec les tumeurs embryonnaires
(néphroblastome, neuroblastome, rétinoblastome) et les tumeurs du systéme nerveux central
(tumeurs intracraniennes et spinales): 440 nouveaux cas par an. Il s’agit souvent de cancer

d’évolution rapide, nécessitant une prise en charge agressive.

109%

= (R, M— — —

Leucémie Néphroblastome / Tumeur du SNC Lymphome /
Neuroblastome / Maladie de

Rétinoblastome Hodgkin / Tumeur

OSSEeUSse

Figure 2: Incidence des cancers des enfants et des adolescents (24)
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Tableau 5: Incidence des cancers de l'enfant en France métropolitaine par tranche d'age de

2007 22011 (25)

$Vm Wiiew DV
| Lewcémues, syndromes mptloprobferat?s et «7 AN »o xe »n2 72 &2
rytiodysslasques
B Lymohomes of nbosiaseees 18Uk eadothétaur 98 112% 47 a7 155 72 LA
B Tumewrs du systbme rervens contrdl ot Gverses O FLUL Y 13 58 3= n n'
tumeurs intracrineenes of cpnales
IV Tumanrs 6 systéme nerveus sympathigue ) s €2 28 4 12 124
V Retinoblastomes > AN 75 as o3 co 42
VI Tumeurs réraies 2 s8N ) 02 8 o9 a
VI Tumeurs Mpatioues ” 10% 52 19 4 o 15
I-_En " ‘9‘ ! 1! 9 19 LA
(N Sarcomes doe Lasus mout of ext sotseus 3 655 15 1. LN (1) L1
I Tumewrs germenaies trephodlastgues et (5] s " a Fid (1] 1 4]
n m*umm* AN AN 18 g b & L L “
Lm [ a3s | oo | es | @2 | oy | @
Totad 1% 10008 | 208 " 1208 w2 152

Chez les adolescents entre 15 et 18 ans, la maladie de Hodgkin, les leucémies aigués et les

cancers thyroidiens sont les plus représentés.

%
b T
10 T
N
“ - - - -
Lymohomes Lewcemes Cancens e a Temeuwrs Tumeurs®uSNC  Tumewrs
Hoogesema 1~ thyrode o e cueLvey ulnm
LN Oues hoagenens

Figure 3: Incidence des cancers de 1'adolescent en France métropolitaine en 2015
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2.4 Indications non carcinologiques des techniques de

préservation de la fertilité féeminine

Nous ne ferons que citer les pathologies non carcinologiques pour lesquelles I’'utilisation

d’alkylants peut étre nécessaire, telles que:

Pathologies hématologiques : anémie aplasique, thalassémie, drépanocytose
Maladies auto-immunes : lupus ¢érythémateux disséminé, polyarthrite
rhumatoide, péri-artérite noueuse

Syndrome néphrotique sévére

Endométriose

Risque génétique : Syndrome de Turner et syndrome de I’X fragile

2.5 Rappels physiologiques sur [’ovogéneése et sur la réserve

ovarienne

Un stock définitif et génétiquement déterminé de plusieurs millions d’ovocytes est ~ formé

au cours de la vie feetale, et ce pour la totalité de la vie reproductive.

Ils débutent leur croissance et sont bloqués en fin de prophase de premiére division méiotique.

Ce sont les follicules primordiaux (entourés d’une seule assise de follicules), ils constituent la

réserve ovarienne (26).

Le vieillissement ovarien débute dés la vie feoetale et jusqu’a la ménopause, par

I’appauvrissement du stock folliculaire (27) :

5 a 7 millions a 5 mois de gestation
1 2 2 millions a la naissance

400 000 a la puberté

25000 a 37,5 ans

10 000 a 40 ans

1 000 a la ménopause
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Chaque mois, a partir de la puberté, la croissance des follicules se poursuit jusqu’a

I’ovulation, méme si la plupart subissent D’atrésie avant de pouvoir terminer leur

développement. Un follicule primordial devient mature en six mois. Chaque mois, il reprend

sa croissance et ses divisions méiotiques avant 1’ovulation.

A chaque cycle, ’ovocyte contenu dans le follicule antral (ou follicule de De Graaf) est

bloqué en métaphase de deuxiéme division méiotique et ne 1’achévera que par la fécondation

avec un spermatozoide.

Cycle ovarien

0 14
Cellule - ud
folliculaire i o
Ovocvtel 4mois  3mois 2mois lmois
Ovogonie 2n :
-”\{ 2 N \
O==D1'0 |=D¢ 0D 0 = e
;)J, H /\‘\\/ oo
WA~ A :
rw&‘ \..-’L—‘): y ' g
. | : : e
N Al | 8 Tolsle B pollicule  Follicule ; Follicule it X
) ("r\./ = 5 primordial £ L Follicule de De Graaf 2
[0 % = primaire  secondaire vitai S
T are - c-a itaire = .
$ i S
] -5
= = _ o
Phase de but de la 1%+ division Phase de maturation  Début de la 2éme
multiplication la méiose division de la méiose
Phase

d’accroissement

Figure 4: L'ovogéneése, production cyclique de I'ovocyte

{

L’accélération de I’atrésie a partir de 37,5 ans explique la baisse physiologique de la fertilité

chez la femme. Le seuil critique est de 25 000 follicules. A la ménopause, la réserve

ovarienne est quasiment épuisée (28).
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Figure 5: L’ovogénese (29)
Follicle
Number Optimal
1000000 Fertility | pecrease
> Fertllity
End of
100000 Fertility
irregular
10000 Cyoles
1000 { | | 1 | 1 b |
0 18 31 37 41 45 &1
Age (yrs) Menopause

Figure 6: Le stock décroissant des follicules en fonction des principales étapes de la

reproduction (29)
2.6 Risques liés au cancer

Le cancer lui-méme diminue la fertilité en dehors des traitements oncologiques.
Certains facteurs comme 1’altération de 1’état général, les troubles psychiques, la perte de

poids, I’hyperthermie, le syndrome paranéoplasique et 1’inflammation biologique liée au

cancer peuvent en étre responsables.

Les cancers ovariens et utérins sont les plus a risque de séquelles impactant la fertilité, de par

leurs localisations (30).
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2.7 Impact des traitements anti cancéreux sur la fertilité

féminine

Les effets de la chimiothérapie et de la radiothérapie sur la fonction ovarienne et sur la
fertilité féminine sont connus depuis les années 1970, allant de I’irrégularité menstruelle a

I’aménorrhée transitoire, de I’insuffisance ovarienne précoce jusqu’a I’infertilité (31).

2.7.1 Impact des chimiothérapies

L’effet gonadotoxique de la chimiothérapie se manifeste par 1’apoptose des follicules

primordiaux et varie selon plusieurs critéres connus :

- L’dge : latteinte ovarienne augmente avec l’dge.
L’essai NSABP B-30 montre une reprise de cycle de 45% avant 40 ans, contre 11% entre 40
et 50 ans (32).

- Les différents agents de la chimiothérapie :
Ils ont des conséquences inégales : la classe des alkylants (cyclophosphamide, chlorambucil,
procarbazine...) est celle dont I’effet gonadotoxique est le plus connu et également le plus

élevé (33)
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Tableau 6: Potentiel gonadotoxique des différents agents de la chimiothérapie

Potentiel gonadotoxique Potentiel gonadotoxique Potentiel gonadotoxique

élevé modéré léger ou absent

. Cisplatine avec dosages )
Cyclophosphamide . Bléomycine
cumulés peu importants

. Carboplatine avec dosages . .
Chlorambucil ' Actinomycine D
cumulés peu importants

Melphalan Adriamycine (Dotorubicin) Vincristine
Busulphan Etoposide Me¢éthotrexate
Moutarde azotée 5-Fluoro-uracil
Procarbazine Mercaptopurine

Protocoles de traitements
Dacarbazine pour le Lymphome de

Hodgkin sans agent alkylant

Ifosfamide Prednisone
Thiotepa Interféron alpha

Carmustine

Lomustine

- La dose cumulative et la durée de la chimiothérapie :

La sensibilité¢ des cellules germinales a ces agents est dépendante des doses recues (34).De
plus il a été démontré que plus la patiente est agée, plus la dose cumulée cytotoxique
induisant une aménorrhée définitive est basse et moins la récupération de la fonction
gonadique est possible (35).

Koyama et al. ont démontré que la dose moyenne cumulée de cyclophosphamide provoquant
une aménorrhée définitive est de 20 400 mg chez les femmes de 20 ans, de 9 300 mg a 30 ans
et de 5 200 mg a 40 ans (36).

Chez la jeune fille, la restauration des cycles aprés la fin de la chimiothérapie ne garantit pas
un retour des fonctions de reproduction a un niveau égal a celui de jeunes femmes non
traitées. On estime que la réserve ovarienne subit un vieillissement d’environ dix ans par

rapport a 1’age biologique des jeunes filles traitées(37)(38). L apparition d’une insuffisance
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ovarienne précoce ne peut étre exclue et est méme élevée chez les patientes de 35 ans et plus

ayant di prendre un traitement gonadotoxique (39).

2.7.2 Impact de la radiothérapie

La radiothérapie est réguliérement utilisée pour les cancers pédiatriques.

Chez I’adulte elle est surtout utilisée pour les cancers gynécologiques.

Ses effets dépendent du site d’irradiation, de la dose délivrée, du fractionnement et de 1’age au
moment du traitement (40).

Méme situés hors du champ d’irradiation, les organes sexuels recoivent une certaine dose par
rayonnement diffusé. Cette dose est d’autant plus faible que la distance de la zone irradiée est

importante.

- Au niveau ovarien
La radiothérapie entraine une déplétion du stock de follicules primordiaux contenant les
ovocytes. Tous les stades d’atteintes ovariennes peuvent étre observés, jusqu’a I’insuffisance
ovarienne précoce définitive (41)(42).
En effet la diminution du stock ovocytaire est proportionnelle a la réserve d’ovocytes au
moment de I’irradiation. Plus la patiente est jeune et moins le risque de développer une
insuffisance ovarienne précoce est éleve.
En cas de traitement avant 18 ans, le risque d’insuffisance ovarienne précoce est estimé a 8%.
Selon Wallace, la dose entrainant une insuffisance ovarienne précoce chez 97,5% des
patientes est de 20,3 Gy a la naissance, 18,4 Gy a 10 ans, 16,6 Gy a 20 ans et 14,3 Gy a 30
ans (43).
L’irradiation corporelle totale a doses my¢lo-ablatives (5 a 8 Gy corps entier) en vue d’une
transplantation de moelle entraine une insuffisance ovarienne précoce définitive dans la quasi-

totalité des cas.

- Au niveau utérin

A la suite d’une irradiation pelvienne, des 1ésions au niveau de I’endomeétre et du myometre
sont observées, ainsi que sur le volume utérin et la vascularisation. Lorsque I’irradiation
pelvienne atteint 20 Gy, des Iésions a type de fibrose peuvent apparaitre. Elles sont d’autant

plus importantes que la patiente est jeune au moment de 1’irradiation. Ces 1ésions vont avoir
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un impact sur le développement de 1’utérus pendant une grossesse et favoriser les fausses-
couches, les retards de croissance intra-utérin, les accouchements prématurés et les mal

placentations (44).

Tableau 7: Impact des doses de radiothérapie sur les structures gynécologiques (45)(46)

Dose évaluée en Gray (Gy)
2 Gy
6 Gy

14,3 Gy

203Gy

15 a 30 Gy sur l'utérus

50 a 60 GY

Dose myélo ablative :

12 Gy en 6 fractions

le plus souvent a mi-
épaisseur de 'abdomen
(Greffe de cellules souches
hématopoiétiques)

Contexte
Dose délivrée aux ovaires

Dose délivrée aux ovaires

Dose délivrée au pelvis

_ a30ans

Dose délivrée au pelvis
a la naissance

Dose délivrée a 'utérus
(impact plus fort si la femme
est plus jeune)

Curie thérapie vaginale

Irradiation corporelle totale

CT risque inconnu

50% des ovocytes détruits

Impact significatif sur
la réserve ovarienne : indication
de transposition ovarienne

98% de dysfonctionnement

ovarien prématuré

98% de dysfonctionnement
ovarien prématuré

Fibrose et remaniements
vasculaires :

Faible impact ovarien notamment
apres transposition ovarienne

~100% d'insuffisance ovarienne
Défaut dimplantation

Pronostic obstétrical altéré (RCIU,
prématurité)
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2.8 Les différentes techniques de préservation de la fertilité

féminine

2.8.1 Les techniques de préservation « in situ »

2.8.1.1  Protection pharmacologique : oestroprogestatifs, macro progestatifs en

continu ou analogues de la GnRH (injections mensuelles ou trimestrielles)

Population ciblée : patiente pubére.

Souvent prescrits dans le cadre des hémopathies malignes pour leurs effets contraceptifs, de
limitation du risque hémorragique et d’anémies secondaires.

L’effet non thrombogene des progestatifs dans le contexte carcinologique est préférable.

En cas de pathologie hormono-dépendante, seuls les analogues de la GnRH peuvent étre

prescrits.

- Les analogues de la GhnRH
Ils sont proposés en cours de chimiothérapie, afin de prévenir la survenue d’une insuffisance
ovarienne. Le but est de bloquer la sécrétion hypophysaire de la FSH et de la LH pour limiter
la croissance folliculaire en vue d’épargner aux follicules 1’effet gonadotoxique de la

chimiothérapie.

Meécanisme d’action : « Down-regulation » de I’hypophyse

—> Inhibition de la sécrétion des gonadotrophines
- Inhibition de la stimulation ovarienne
- Réduction de la vascularisation ovarienne

-> Diminution de 1’apoptose et protection des cellules germinales
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Figure 7: Mécanisme d'action des analogues de la GnRH

En 1996, Blumemfeld (47) a mis en évidence un effet protecteur des agonistes de la GnRH
avec une diminution de 61% a 6% du taux d’insuffisance ovarienne aprés une chimiothérapie.
D’autres études réalisées plus tard viendront contredire ses résultats, ne permettant pas de
conclure a une efficacité réelle de ces traitements. L’effet protecteur de ces traitements est

toujours une source active de controverse (48)(49)(50).

Avantages :

- Non invasif

—> Pas de limite d’age

—> Effet protecteur probable sur la fonction ovarienne lors de la chimiothérapie
—> Effet contraceptif et diminution des phénomeénes hémorragiques

- Récupération spontanée de la fonction ovarienne

Inconvénients :

- Efficacité controversée, pas de recommandation
- Probléme de tolérance : signes climatériques

- Risque d’ostéoporose si > 6 mois, sans adjonction d’cestrogeénes

2.8.1.2  La transposition ovarienne

Elle est proposée en cas de radiothérapie devant délivrer plus de 6 gy aux ovaires.
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L’objectif est de placer les ovaires en dehors du champ de la radiothérapie, afin de diminuer
la dose de rayonnement regue. Il s’agit du seul moyen efficace de protection contre les
radiations regues par les ovaires (51).

Dans 88 % des cas, la transposition protége effectivement la fonction ovarienne ultérieure.
Elle peut étre réalisée par voie coelioscopique, en transposant 1’ovaire au niveau rétro-utérin,
rétro-iliaque ou latéro-colique.

On peut associer au geste chirurgical visant a transposer les ovaires, un prélévement de
fragments ovariens pour cryoconservation ovarienne.

L’intérét est surtout important en cas de radiothérapie localisée. Cette technique n’a pas

d’effet protecteur contre la chimiothérapie.

2.8.2 Les techniques de préservation avec « stimulation d’urgence »

2.8.2.1  Fécondation in vitro et cryoconservation embryonnaire

Population ciblée : patiente adulte pubére, en couple avec projet parental.

La cryoconservation embryonnaire est une préservation de la fertilit¢ du couple. Par
conséquent les deux membres doivent faire une demande conjointe d’aide médicale a la
procréation et sont informés qu’en cas de séparation du couple ou de déceés du conjoint, les

embryons sont inutilisables.

Il s’agit d’'une méthode impliquant une stimulation hormonale et donc un intervalle libre de 2

a 6 semaines avant le début du traitement oncologique, permettant I’induction de I’ovulation.

La stimulation ovarienne ne doit pas retarder le début du traitement oncologique local ou
systémique. Il existe plusieurs protocoles de stimulation. Le protocole court antagoniste

représente le protocole de choix.

La stimulation ovarienne consiste en 1’administration de gonadotrophines exogenes (Gonal-F,
Puregon par exemple, mimant la FSH) par voie sous-cutanée, débutée habituellement en

phase folliculaire (2°™ ou 3°™ jour des régles), pendant 12 a 14 jours environ.

Au 6°™ jour, afin d’éviter une ovulation prématurée ou un syndrome d’hyperstimulation, un

antagoniste de la GnRH est ajouté.
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Lorsque la croissance folliculaire est considérée comme adéquate, on déclenche 1’ovulation
par une hCG recombinante (Ovitrelle 500 mg) en injection sous cutanée (ou gonadotrophines
chorioniques 5 000 Unités) afin de mimer le pic de LH, puis on réalise une ponction
folliculaire 36 heures plus tard.

Le recueil ovocytaire se fait par voie trans-vaginale, sous contréle échographique, sous

anesthésie locale ou générale.

La fécondation se fait par FIV ou ICSI selon les paramétres spermatiques, puis on vitrifie les

embryons obtenus (52).

Il s’agit du protocole le plus court, mais il nécessite néanmoins d’attendre le début du cycle
menstruel pour débuter la stimulation. Ceci induit un délai qui n’est pas toujours compatible
avec 1’urgence d’initier la chimiothérapie.

En cas d’urgence : (notamment dans les cancers hématologiques) la stimulation dite « random

start » peut-€tre débutée, c’est-a-dire que la stimulation peut étre commencée a n’importe
quel moment du cycle (phase folliculaire tardive ou phase lutéale) et un cycle complet de

stimulation ovarienne peut étre effectué dans les 2 a 3 semaines dés la premiére consultation.

En 2013, Cakmak a effectué¢ une étude rétrospective de cohorte (53) avec deux groupes de
patientes souffrant de cancer et ayant bénéficié d’une préservation de la fertilité par
stimulation ovarienne. Le premier groupe débutait une stimulation conventionnelle et le
deuxiéme une stimulation « random start». 1l n’a pas mis en évidence de différence
significative en terme de nombre d’ovocytes prélevés, de nombre d’ovocytes matures ou de

taux de fécondation entre les deux groupes.

- Le probléme des cancers hormono-dépendants

En cas de cancer hormono-dépendant (sein par exemple) la possibilité d’une stimulation sera
discutée.

En effet, on sait que la stimulation de I’ovulation entraine une augmentation des taux
d’cestradiol 2 a 3 fois supérieurs aux taux hormonaux retrouvés dans un cycle spontané.
Compte tenu du role des cestrogeénes dans la physiopathologie du cancer du sein (54), une

réticence a la stimulation ovarienne standard est fréquente chez les praticiens (55)(56).
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Une alternative est toutefois possible avec [’utilisation d’anti-aromatases tels que le
Tamoxiféne ou le Létrozole (pas d’AMM en France) associés a des gonadotrophines afin de

diminuer 1’exposition aux cestrogenes (57)(58)(59).

Avantages :

- Congélation embryonnaire bien maitrisée : autorisation de vitrification en juillet
2011 avec meilleurs résultats que la congélation classique (60)

- Technique offrant le taux le plus ¢élevé de grossesse (environ 30%) (61)

- Les chances de grossesse aprés transfert d’embryon congelé chez les patientes
atteintes d’un cancer sont comparables aux chances d’une patiente non malade

- Acces large a tous les centres d’Aide Médicale a la Procréation

Inconvénients :
—> Patiente post-pubére et nécessité de vivre en couple
—> Possible retard dans le début de la thérapie anti-cancéreuse
—> Problématique des cancers hormono-dépendants
-> Possibilité d’une réponse médiocre a I’induction si antécédent de chimiothérapie
—> Possibilité d’hyperoestrogénie
- Transfert des embryons conditionné par la pérennité du couple

- Peu de données et de suivi a long terme sur les résultats des FIV

2.8.2.2 Cryoconservation d’ovocytes matures

Population ciblée : patiente pubére.

Représente 8% des naissances par ovocytes congelés et 34% des naissances par embryons
transférés (62).

Meéthode impliquant une stimulation hormonale et, par conséquent, un intervalle libre de 2 a 6
semaines avant le début du traitement oncologique pour induire I’ovulation.

La possibilité d’une stimulation est discutée avec 1’équipe oncologique en cas de pathologie
hormono-dépendante.

La stimulation ovarienne ne doit pas retarder le début du traitement oncologique local ou
systémique.

Il existe plusieurs protocoles de stimulation. Le protocole court antagoniste représente le

protocole de choix.
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Objectif : 8 a 15 ovocytes matures, soit 1 a 2 cycles de stimulation selon la réponse ovarienne.

Avantages :

—> Pas de nécessité d’étre en couple

= Pas de risque de dissémination de la maladie ou de réintroduction de maladie
résiduelle

—> Autorisation de vitrification en juillet 2011 avec meilleurs résultats que la

congélation classique

Inconvénients :
—> Possible retard dans le début de la thérapie anti-cancéreuse
—> Problématique des cancers hormono-dépendants
-> Possibilité d’une réponse médiocre a I’induction si antécédent de chimiothérapie
—> Possibilité d’hyperoestrogénie
- Risque d’atrésie au réchauffement

- Risque d’échec de fécondation

2.8.2.3 Congélation/vitrification

- La congélation lente

Principe : La congélation lente des embryons se base sur un principe selon lequel la cinétique
de refroidissement embryonnaire doit-étre faible (0,2 a 1°C/min).

En effet, des vitesses trop élevées de congélation entrainent une diminution considérable du
taux de survie embryonnaire (63).

La technique consiste en une déshydratation lente de I’embryon, a température ambiante, par
I’utilisation de cryoprotecteurs a faibles concentrations et par une descente en température

lente et controlée (64).
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Figure 8: Représentation graphique du processus de congélation lente

Les cryoprotecteurs : Le 1,2-propanediol associé au sucrose pour la cryopréservation de
I’embryon humain a permis de réduire les durées de congélation/décongélation en permettant

une déshydratation intracellulaire (65).

Décongélation : La décongélation se fait a température ambiante. Un passage progressif des
embryons dans des milieux avec des concentrations décroissantes de cryoprotecteurs
pénétrants et non pénétrants est effectué. L’objectif est d’éviter une réhydratation trop rapide

lors du réchauffement.

- La vitrification

Principe : La vitrification est une procédure de congélation permettant de transformer un
liquide en phase vitreuse grace a des cryoprotecteurs associé€s a une vitesse de refroidissement
extrémement rapide (2 000 a 30 000°C/min).

Contrairement a la phase cristalline (congélation lente), 1’état vitreux est caractérisé par un

arrangement moléculaire désordonné.
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Figure 9: Représentation des arrangements moléculaires au cours de la congélation lente (A)

et de la vitrification (B)

La plupart des protocoles de vitrification se réalise en deux étapes (66) :
—> Exposition des embryons a des concentrations croissantes en cryoprotecteurs
= Mise sur le support de vitrification et immersion directe dans 1’azote liquide a -
196°C

Les cryoprotecteurs : Ceux habituellement utilisés pour la vitrification sont des agents

pénétrants (DMSO, éthyléne glycol) et non pénétrants (sucrose). Deux cryoprotecteurs
pénétrants peuvent €tre associés afin d’utiliser les propriétés de chacun sans augmenter leur
toxicité.

L’éthyléne glycol et le DMSO sont fréquemment associés a concentration égale dans les
solutions de vitrification (67).

L’utilisation de concentrations importantes de cryoprotecteurs trés pénétrants (éthyléne
glycol) et trés visqueux (DMSO) permet une déshydratation embryonnaire rapide mais peut
¢galement étre toxique pour les embryons. Une courte durée d’exposition est indispensable
pour éviter leurs effets déléteres.

Les cryoprotecteurs non pénétrants sont aussi utilisés afin de limiter la concentration

intracellulaire des cryoprotecteurs pénétrants (68).

Vitesse de refroidissement : Saragusty et Arav ont mis en évidence ’effet bénéfique d’une

augmentation significative de la vitesse de refroidissement sur la survie embryonnaire (69).
Les vitesses de refroidissement dépendent du type de dispositif et du volume de la solution de
vitrification contenant les embryons a congeler. Actuellement les volumes sont inférieurs a 1

puL et on utilise des supports spécifiques (ouverts : Cryoloop, Cryotop, hémi-pailletes ou
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refroidissement proche des 20 000°C/min (70)(71).

sécurité) permettant d’atteindre des vitesses

de

Réchauffement : Le réchauffement rapide et la réhydratation sont réalisés par immersion des

embryons dans des solutions de concentrations décroissantes en sucrose.

- Congélation lente versus vitrification

Tableau 8: Principales différences entre techniques de congélation lente et de vitrification

Congélation lente Vitrification
léres grossesses/naissances 1983 Trounson 1990 Gordts
chez ’homme 1984 Zeilmaker
Concentration en 0,5-1,5M 5-15M
cryoprotecteurs
Temps d’expositions aux o+ +
cryoprotecteurs
Systéme de congélation Appareil de congélation Azote liquide
Dispositifs Paillettes Dispositifs ouverts ou
fermés
Savoir faire Déja acquis Apprentissage nécessaire
Colt + +++

Des méta-analyses ont comparé congélation lente et vitrification pour la congélation
embryonnaire (72)(73)(74) et ont retrouvé une augmentation significative du taux de survie
des embryons apres vitrification.

En revanche, leurs résultats discordaient pour le taux d’implantation et les taux de grossesse
clinique et évolutive. En effet AbdelHafez et al., en 2010, retrouvaient une supériorité de la
vitrification alors que Kolibianakis et al., en 2009, n’avaient pas mis en évidence de
différence significative entre vitrification et congélation lente pour le taux de grossesse

clinique.

Certaines études comparant les deux méthodes de cryoconservation des embryons au stade
clivé (J2/J3) ont retrouvé une différence significative en faveur de la vitrification, en termes

de survie et d’implantation (75)(76)(77), et d’autres non (78)(79).
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2.8.2.4  Cryoconservation d’ovocytes immatures et maturation in vitro

Population ciblée : patiente pubére ayant une bonne réserve ovarienne, lorsque le traitement

anti-cancéreux doit étre débuté rapidement ou en cas de cancer hormono-dépendant.
A noter que le prélévement d’ovocytes immatures peut étre réalisé chez la patiente pré-
pubére ayant eu recours a une cryoconservation de tissu ovarien. Dans ce cas-la, le

prélévement se fera sur la piéce ovarienne, ex vivo (80).

Le recueil des ovocytes antraux se fait principalement pendant la phase folliculaire, mais peut

en cas d’urgence étre réalisé pendant la phase lutéale.

Le recueil ovocytaire se fait par voie trans-vaginale, sous contrdle échographique, sous
anesthésie locale ou sous anesthésie générale.

Les ovocytes seront secondairement maturés au laboratoire de PMA pendant 24 a 48 h, en vue
d’une cryopréservation d’ovocytes matures ou d’une fécondation in vitro avant congélation
(si conjoint présent) (81).

Cette technique ne nécessite pas de stimulation ovarienne et peut étre réalisée en urgence quel

que soit la phase du cycle (82)(83).

On estime a 5 000 le nombre de naissances aprés maturation in vitro dans le cadre du
traitement d’infertilité en lien avec le syndrome des ovaires polykystiques et au nombre de 3
dans le cadre de la préservation de la fertilité.

Néanmoins, il faut garder a I’esprit que le potentiel des ovocytes maturés in vitro est plus bas
que celui des ovocytes obtenus aprés stimulation ovarienne (84).

La premicre naissance mondiale aprés une maturation in vitro a eu lieu en 1991 en Corée (85)

et en juin 2003 en France.

Avantages :

—> Pas de nécessité d’étre en couple

—> Pas de délai li¢ a la stimulation ovarienne donc pas d’hyperoestrogénie
—> Pas de probléme en cas de cancer oestrogéno-dépendant

—> Pas de risque de réintroduction de maladie résiduelle

—> Possibilité de I’associer a une cryoconservation de tissu ovarien
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Inconvénients :

- Problématique de la maturation in vitro (MIV)
—> Absence de recul concernant les chances de grossesses apres MIV puis vitrification
de I’ovocyte mature ainsi obtenu

2.8.2.5  La cryopréservation de tissu ovarien

Population ciblée : Patiente pubére seule ou en couple, patiente pré-pubere (seule technique

pour les enfants), patiente ayant une bonne réserve ovarienne (<35 ans), consentement des
parents nécessaire.

Pratiquée en France depuis 1995 et largement répandue dans le monde (86).

Cette technique permet la conservation d’un contingent important de follicules primordiaux

contenant chacun un ovocyte immature, présent dans le cortex ovarien.

La prise en charge doit débuter par un bilan de réserve ovarienne (bilan hormonal et
¢chographique). En effet, la procédure de prélévement puis de congélation et de réutilisation
dans le cadre d’une greffe orthotopique, entraine une perte de follicules antraux d’origine
ischémique. Il n’est donc pas recommandé de proposer cette technique a une patiente dont la

réserve ovarienne est altérée.

Méthode : prélevement par ccelioscopie d’un ovaire entier, d’un demi-ovaire ou d’un
fragment ovarien, respectant le hile ovarien et la trompe (87).

Le prélévement est transporté au laboratoire de PMA dans un container a 4°C (88)(89). On
réalise alors le retrait de la médullaire que 1’on sectionne en fragments de 1 a 2 mm de cortex
ovarien, puis I’examen anatomopathologique du cortex et de la médullaire pour comptage des
follicules antraux, en classifiant les follicules et en recherchant des cellules tumorales (90).

Puis descente lente en température et stockage dans I’azote liquide.

Avantages :
- Réalisable quel que soit 1’age de la patiente

—> Pas de nécessité d’étre en couple
- Peut étre exclusive ou en complément d’autres techniques de cryoconservation

ovocytaires chez les patientes pubéres
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- Délais rapides, préserve un grand nombre de follicules primordiaux sans
stimulation ovarienne préalable donc pas d’hyperoestrogénie induite

- Peut-étre proposée aprés le début de la chimiothérapie, car les follicules
primordiaux, préservés lors de cette technique sont les moins sensibles a la
chimiothérapie

- Le cortex ovarien contenant de nombreux ovocytes immatures, il est moins sensible
a la cryoconservation

- Permet de restaurer la fonction endocrine entre quatre a six mois apres la greffe

Inconvénients :

- Acte chirurgical

- Risque de réintroduction de cellules cancéreuses résiduelles (leucémies) (91)(92)

A noter que la premiére naissance apres greffe de tissu ovarien a été rapportée en 2004 par
Donnez et al en Belgique (93).
Depuis plus de 60 naissances ont été rapportées aprés des greffes orthotopiques a travers le

monde (94).

Les données récentes néerlandaises montrent dans leur étude que 31% des 32 femmes
présentant un cancer et désirant une grossesse ont eu un enfant aprés réimplantation de cortex.
Trois rechutes sont survenues, sans mise en évidence d’un lien avec la greffe de cortex

ovarien (95).
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Tableau 9: Tableau synthétique des différentes techniques de cryoconservation

embryon congelé

Cryoconservation Résultats Limites
- Patiente pubere
- Partenaire stable
Embryon 30% de naissances par Stimulation ovarienne : (délai

de 2 semaines)
- Hyperoestrogénie

- Ponction ovarienne

Ovocytes matures

8% de naissances par

ovocyte congelé

34% de naissances par

embryon transféré (62)

- Patiente pubere

- Stimulation ovarienne :
(délai de 2 semaines)
- Hyperoestrogénie

- Ponction ovarienne

Ovocytes immatures et

maturation in vitro

5000 naissances dans le

monde (96)

- Patiente pubere
- Ponction ovarienne
- Fragilité cytoplasmique et

de fuseau

Cortex ovarien

60 naissances dans le monde

21% de grossesses en

moyenne

- Laparoscopie
- Micro-métastases
- Risque de réintroduction de

la maladie
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2.9 Justification de I’étude

Une femme consulte son médecin généraliste en moyenne 3,6 fois par an pour des questions
gynécologiques (3).

Le médecin traitant de la patiente est au centre de la prise en charge globale. Il peut étre a
I’origine du diagnostic oncologique (ou de sa suspicion) en étant confronté aux premiers
symptomes. Il doit posséder les compétences dans le domaine de la préservation de la fertilité
afin de répondre aux questions de ses patientes, elles-mémes confrontées a de multiples
intervenants et a de nombreuses informations médicales parfois indigestes ou peu

compréhensibles pour le grand public.

Face a la diminution du nombre de gynécologues médicaux, essentiellement en zones rurales,
l'activité gynécologique obstétrique tend a étre progressivement transférée aux médecins

généralistes (4).

2.10 Objectif de I’étude et originalité

Ce travail de thése a pour objectif d’évaluer les connaissances et pratiques actuelles des
médecins généralistes et internes en spécialité de médecine générale exercant dans le

département des Alpes-Maritimes concernant la préservation de la fertilité féminine.
Aucune étude permettant d’évaluer le degré d’information des médecins généralistes

concernant la préservation de la fertilit¢ féminine n’est pour autant retrouvée dans la

littérature actuelle.
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MATERIEL ET METHODES
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3. Materiel et Methodes

3.1 Typed'étude

Nous avons réalis¢ une étude épidémiologique observationnelle de type descriptive,
transversale et quantitative auprés d'un panel de médecins généralistes des Alpes-Maritimes,
au moyen d’un questionnaire de type « sondage » sur une période de 15 jours, du 20 aoft

2018 au 03 septembre 2018 inclus.

3.2 La population

Un questionnaire a ét¢ adressé par mail a 560 médecins généralistes thésés ou internes en

spécialité de médecine générale du département des Alpes-Maritimes, sans restriction d'age.

3.3 Criteres d'inclusion

La population d'étude incluait les médecins généralistes thésés et les internes en spécialité de
médecine générale du département des Alpes-Maritimes ayant une adresse mail valide, sans

restriction d'age.

3.4 Criteres d’exclusion

Nous avons exclus les médecins généralistes n’exercant plus, ainsi que le médecins
généralistes ou les internes dont 1’adresse mail n’était pas valide.
Les réponses regues apres le 3 septembre 2018 n’ont pas été prises en compte dans 1’analyse

de nos résultats.

3.5 Le questionnaire

Nous avons réalisé un questionnaire avec des questions fermées et des réponses a choix

unique ou multiple.
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Le logiciel utilis¢ pour la rédaction du questionnaire et le recueil des résultats était « Google

Forms ». Il s'agit d'un logiciel de sondage en ligne, avec envoi du questionnaire directement

via un lien s'affichant dans 'e-mail adressé au destinataire.

Le questionnaire comportait 30 questions au total. Il s'articulait selon les quatre axes suivants

situation du médecin (sexe, tranche d'age, docteur en Médecine ou interne, type
d'activite, lieu d'activité, ville d'exercice)

pratique clinique du médecin (pratique de la gynécologie, suivi de patientes atteintes
de cancer ou de maladies chroniques nécessitant des traitements gonadotoxiques)
connaissances du médecin sur la préservation de la fertilité féminine (questions
diverses sur les différentes techniques de préservation de la fertilité féminine, auto-
évaluation de la connaissance concernant ces techniques, connaissance du centre de
référence sur la préservation de la fertilité féeminine de la région PACA)

point de vue du médecin généraliste sur la préservation de la fertilité féminine
(implication des médecins généralistes dans l'information concernant la préservation
de la fertilite féminine, outils a disposition concernant l'information des patientes,
opinion du médecin concernant l'information des différentes possibilitées de
préservation de la fertilité féminine chez les patientes ayant recours a un traitement

gonadotoxique)

3.6 Le recueil et l'analyse des données

Les données ont été recueillies via le logiciel de « Google Forms » et retranscrites dans une

« base de données Excel » afin de réaliser les calculs statistiques correspondant a chaque

rubrique du questionnaire.

Les résultats sont présentés sous forme de pourcentages de tout ou partie des réponses.

3.7 La recherche bibliographique

La recherche bibliographique a été réalisée essentiellement par le biais d'Internet :

sites institutionnels : ANAES, HAS, OMS, INVS, CNOM, CNAM, santé.gouv.fr,
OncoPACA, INSEE, INSERM, WONCA
Moteurs de recherche : MEDLINE, PUBMED, Google, BIUM, MEDSCAPE
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Sites des principaux périodiques : Revue du praticien, Journal of Gynecologic

Oncology, Revue Médicale Suisse

- Mots-clés utilisés : « Préservation, Fertilite féminine, Médecine générale,

Gynécologie, Oncologie, Evaluationy
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4. Resultats

4.1 Caractéristiques de la population

- Nombre et sexe

560 questionnaires ont ét¢ envoyés par e-mail, 18 adresses mails étaient invalides et les
médecins concernés ont donc été exclus de I’étude.

Sur les 542 questionnaires envoyés sur des adresses mails valides, 160 médecins ont répondu
(29,5 %) dont 121 médecins thésés (75,6 %) et 39 internes en spécialité de médecine générale
(24,4 %).

71,3 % (n = 114) des médecins répondants au questionnaire étaient des femmes, 28,7 % (n =

46) étaient des hommes.
- Age

La tranche d'age entre 30 et 40 ans était la plus représentée, avec 61,3 % des répondants (n =
98), puis la tranche d'dge inférieur a 30 ans qui représentait 21,3 % des répondants (n = 34),
viennent ensuite les 51 a 60 ans avec 9,4 % des répondants (n = 15), puis les 41 a 50 ans avec
4,4 % des répondants (n = 7).

Enfin, les plus de 60 ans étaient les moins représentés avec 3,7 % des répondants (n= 6).

® <30ans
® 30a40ans
@ 41a50ans
® 51a60ans
@® >60ans

Figure 11: Effectifs par tranche d'age
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- Statut du médecin répondant

Les trois quarts (75,6 %) des médecins répondants étaient des médecins thésés (DES de
médecine générale, n = 121). Un quart des médecins répondants était internes en spécialité de

médecine générale (24,4 %, n = 39).

- Type de pratique

La part des médecins répondants exercant en libéral strict, a leur compte, et celle des
médecins remplacants était similaire (37,5 % vs 36,9 % respectivement). Un quart des

médecins répondants avaient une activité mixte ou multiple (25,6 %).

- Zone d'activité

La trés grande majorité des médecins répondants exercait en milieu urbain (68,8 % ; n = 110),
venait ensuite 1'exercice en semi-rural (29,4 % ; n=47).

Seulement trois médecins exergaient en milieu rural (1,9 %).

- Ville d’activité

La trés grande majorité des médecins répondants exergait a Nice (43,8 % ; n = 70). Vient
ensuite Cagnes-sur-Mer (10,6 % ; n = 17) puis, a parts égales, Antibes et Cannes (8,8 % ; n =
14), et enfin Grasse (7,5 % ; n = 12) puis Le Cannet (1,9 % ; n = 3).

Il est a noter que plus de la moitié des médecins répondants (54,4 % ; n = 87) exercaient dans

d’autres villes que celles précitées, et 22,5% (n = 36) dans plusieurs villes.
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Nice 70 (43,8 %)
Antibes 14 (8,8 %)
Cannes 14 (8,8 %)
Grasse 12 (7,5 %)

Cagnes-sur-mer 17 (10,6 %)

Le Cannet 3(1,9%)
Autres villes 87 (54,4 %)

0 20 40 60 80 100

Figure 12: Effectifs par ville d'activité

4.2 Pratique clinique des médecins répondants
- Pratique clinique réguliére
90 % (n = 144) des médecins répondants pratiquaient régulierement la pédiatrie, 46,9 % (n =

75) pratiquaient réguliérement la gynécologie et 40 % (n = 64) pratiquaient réguliérement

'oncologie.

la pédiatrie 144 (90 %)

la gynécologie 75 (46,9 %)

I'oncologie 64 (40 %)

0 50 100 150

Figure 13: Type d'activité exercée
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- Diplome inter-universitaire de gynécologie adressé aux médecins généralistes

20 % (n = 32) des médecins répondants ont obtenu ce DIU.
24,4 % (n = 29/114) des femmes ayant répondu au questionnaire avait obtenu le DIU contre
6,5 % des hommes (n = 3/46).
La répartition des femmes ayant obtenu le DIU par tranche d'age était comme telle:
- 10,7 % (n=3/28) des moins de 30 ans
- 26,1 % (n=18/69) de 30 a 40 ans
- 33,3%(m=1/3)de4l a 50 ans
- 63,6% (n=7/11)de 51 a 60 ans
- 0% (n=0/3) de plus de 60 ans
Concernant les hommes : la répartition se déclinait comme telle:
- 0% (n = 0/6) des moins de 30 ans
- 0% (n=0/29) de 30 a 40 ans
- 25% (m=1/4) des 41 a 50 ans
- 0% (m=0/4)des 51 a 60 ans
- 66,7 % (n = 2/3) des plus de 60 ans

- Suivi de patientes (de tout dge) atteintes de cancer ou de maladies chroniques

nécessitant des traitements gonadotoxiques

11,3 % (n = 18) des médecins répondants suivaient ce type de patientes régulierement (> 5
fois par mois) et 21,9 % (n = 35) occasionnellement (1 a 5 fois par mois).

Un tiers des médecins répondants (33,8 % ; n = 54) ne suivaient jamais ce type de patientes et
un autre tiers ne le faisaient que trés rarement (< 1 fois par mois).

Les trois quarts des répondants avaient déja discuté des différentes techniques de préservation

de la fertilité¢ féminine avec leurs patientes (77,5 % ; n = 124).
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@ Oui, fréquemment (> 5 par mois)

@ Oui, occasionnellement (1 & 5 par
mois)

@ Oui, trés rarement (< 1 par mois)

® Jamais

33,8%

Figure 14: Nombre de patientes atteintes de cancer ou de maladies chroniques nécessitant des

traitements gonadotoxiques suivies par leur médecin généraliste

- Principales méthodes de préservation de la fertilité féminine abordées avec les

patientes

Parmi les 124 médecins ayant abordé¢ les différentes techniques de préservation de la fertilité
féminine avec leurs patientes :

- 36,3 % (n =45) ont évoqué la cryoconservation d’ovocytes matures

- 27,4 % (n = 34) ont évoqué la cryoconservation embryonnaire

- 20,2 % (n = 25) ont évoqué les analogues de la GnRH

- 12,9 % (n = 16) ont évoqué la cryoconservation d’ovocytes immatures

- 3,2 % (n = 4) ont évoqué toutes ces techniques

- 0% (n = 0) ont évoqué la cryoconservation de tissu ovarien

- Raisons médicales pouvant dissuader de parler de préservation de la fertilité

féminine avec les patientes

La principale raison médicale retrouvée parmi les répondants était le mauvais pronostic de
survie de la patiente au regard de sa pathologie et de son état général (40 % ; n = 64).
Venaient ensuite :

- l'absence de demande d'information de la part de la patiente (37,5 % ; n = 60)

- La nécessité d'un traitement urgent concernant un cancer agressif (36,9 % ; n = 59)

- Le sentiment du médecin généraliste de ne pas étre concerné par le sujet (25,6 % ; n

=41)
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La présence d'un cancer hormonosensible (13,8 % ; n =22)

La patiente est mineure (10,6 % ; n = 17)

La patiente est célibataire (6,9 % ; n = 11)

Les traitements d'aide médicale a la procréation peuvent présenter un risque pour une
patiente atteinte d'un cancer (4,4 %, n=17)

Le taux de succes faible (3,1 % ; n =5)

Un antécédent de cancer contre-indique une grossesse (1,3 % ,; n =2)

7 (4,4 %) Risque si atteinte de cancer
64 (40 %)
59 (36,9 %)

22 (13,8 %) Cancer hormonosensible

2 (1,3 %) Antécédent de cancer contre-indique la grossesse
5(3,1%) Taux de succes faible

11 (6,9 %) Patiente célibataire

17 (10,6 %) Patiente mineure
60 (37,5 %)
41 (25,6 %)

20 40 60 80

Figure 15: Freins a 1'évocation de la préservation de la fertilité¢ féminine

- Avez-vous déja adressé l'une de vos patientes a un médecin responsable de la

fertilité ?

Plus de la moitié des médecins répondants (55 % ; n = 88) n'ont jamais adressé leur patiente a

un médecin responsable de la fertilité, tandis que 45 % (n = 72) lui ont déja adressé au moins

une patiente.

- Vos patientes ont-elles déja bénéficié d'une méthode de préservation de la

fertilité féminine ?

La majeure partie des médecins répondants (62,5 % ; n = 100) n'ont pas eu de patiente dans

cette situation, tandis que 37,5 % (n = 60) ont eu au moins une patiente y ayant eu recours.
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- Les patientes ayant bénéficié d'une méthode de préservation de la fertilité

féminine vous ont-elles demandé des conseils ou des explications au préalable

2

53,3 % (n = 32/60) des médecins répondants ont été sollicités pour des conseils ou des
explications avant que leur patiente ne bénéficie d'une technique de préservation de la fertilité
féminine.

46,7 % (n = 28) n'ont pas été¢ consultés par cette derniére avant qu’elle ne bénéficie d'une

technique de la préservation féminine.

4.3 Connaissances sur la préservation de la fertilité féminine

- Connaissez-vous les différentes options en terme de préservation de la fertilité

féminine ?

76,3 % (n = 122) des répondants affirment connaitre en partie ces différentes options.
19,4 % (n = 31) ne les connaissent pas, tandis que 4,4 % (n = 7) affirment les connaitre

toutes.
- 8i oui, comment avez-vous connu ces différentes options ?

Sur les 153 médecins (95,6%) répondants affirmant connaitre tout ou partie des techniques de
préservation de la fertilité féminine, plus de la moitié (58,8% ; n = 90) en ont été informés par
des enseignements a la faculté de Médecine lors de leur cursus de formation.

Environ un tiers (36,6 % ; n = 56) l'ont été par des recherches personnelles dans le cadre de
leur activité de médecin généraliste, environ un quart (21,6 % ; n = 33) l'ont été par
I’inscription a des formations supplémentaires (DU, DIU, congres), 12,4 % (n = 19) l'ont été

par les médias et 4,6 % (n = 7) par d'autres moyens.

- Selon vous, a quelle(s) population(s) s'adresse la fécondation in vitro et la

cryoconservation embryonnaire ?

- Patiente pubére en couple : 91,3 % (n = 146) des répondants.
65



nivdrsité
FACULTE DE MEDECINE 1

SopHia Antipolis

UNIVERSITE NICE SOPHIA ANTIPOLIS @

Faculté de Médecine

- Patiente pubeére célibataire : 0,7 % (n = 1) des répondants.
- Patiente pré-pubere : 0 % (n = 0) des répondants.

- Jene sais pas : 8,1 % (n = 13) des répondants.

- Concernant la cryoconservation d'ovocytes matures, est-il nécessaire d'étre en

couple pour en bénéficier ?

81,3 % (n = 130) des médecins répondants pensaient qu'il n'est pas nécessaire d'étre en couple
pour bénéficier de la cryoconservation d'ovocytes matures.

3,8 % (n = 6) pensaient l'inverse, 15 % (n = 24) ne connaissaient pas la réponse.

® Oui
® Non

@ Je ne sais pas

Figure 16: Nécessité d'étre en couple pour la cryoconservation d'ovocytes matures

- Existe-t-il un risque de dissémination ou de réintroduction d'une maladie

résiduelle a la suite d'une cryoconservation d’ovocytes matures ?

La majorité des médecins répondants ne connaissait pas la réponse (56,3 % ; n = 90), tandis

que 35 % (n = 56) ont répondu non et 8,8 % (n = 14) pensaient que ce risque existe.
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® Oui
® Non

@ Je ne sais pas

Figure 17: Risque estimé de dissémination/réintroduction de maladie résiduelle apres

cryoconservation d’ovocytes matures

- La cryoconservation d’ovocytes immatures peut-elle étre proposée aux

patientes pré-pubéres ?

La majorité des répondants ne connaissait pas la réponse (52,5 % ; n = 84), tandis que 36,9 %
(n = 59) ont répondu oui et 10,6 % (n = 17) pensaient qu'elle ne peut pas €tre proposée dans

CC cas.

® Oui
® Non

@ Je ne sais pas

Figure 18: Avis sur la cryoconservation d’ovocytes immatures proposée aux patientes pré-

pubéres
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- La cryoconservation de tissu ovarien peut-elle étre proposée apres le début

d'une chimiothérapie ?

La majorité des médecins répondants ne connaissait pas la réponse (58,8 % ; n = 94), tandis

que 25 % (n = 40) pensaient que cela est possible et 16,2 % (n = 26) ont répondu non.

- Existe-t-il un risque de dissémination ou de réintroduction d'une maladie

résiduelle suite a une cryoconservation de tissu ovarien ?

Prés de deux tiers des répondants (69,4 % ; n = 111) ne connaissaient pas la réponse, tandis
que le reste des répondants se répartissaient équitablement entre 1'affirmative (15,6% ; n = 25)

et la négative (15% ; n = 24).

@ Oui
® Non

@ Je ne sais pas

Figure 19: Risque estimé de dissémination/réintroduction d’une maladie résiduelle suite a une

cryoconservation de tissu ovarien

- Donnez vous une note sur 10 concernant vos connaissances sur les différentes

techniques de préservation de la fertilité féminine

Plus de la moiti¢ des répondants (58,3% ; n = 90) se sont donnés une note inférieure ou égale
a 3/10.

14,4 % (n = 23) se sont donnés la note de 4/10, 15 % (n = 24) se sont donnés la note de 5/10
et 10% (n = 16) se sont attribués la note de 6/10.
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Seulement 4,4 % (n = 7) se sont donnés une note supérieure ou égale a 7/10 et aucun médecin

répondant ne s'est donné les notes de 9/10 ou de 10/10.

50
40
30

20

10

2(1.3 %) O(OI%) O(OI%)

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Figure 20: Auto-évaluation des connaissances concernant les techniques de préservation de la

fertilité

- Savez-vous qu'il existe un centre de référence sur la préservation de la fertilité

féminine dans votre région ?

La majeure partie des médecins répondants (66,9 % ; n = 107) connaissait ce centre de

référence, tandis qu'un tiers d'entre eux (33,1% ; n= 53) n'en avait pas entendu parler.

- Si oui, avez-vous les coordonnées de ce centre ?

57,9 % (n = 62/107) des médecins connaissant ce centre de référence n’en avaient pas les

coordonnées.

- Pensez-vous que les médecins généralistes devraient étre plus impliqués dans

l'information concernant la préservation de la fertilité féminine ?
Prés de quatre médecins répondants sur cinq (81,3 % ; n = 130) pensaient que les médecins

généralistes devraient étre plus impliqués, tandis que 12,5 % (n = 20) n'en voyaient pas

l'intérét et que 6,3 % (n = 10) n’avaient pas d'avis tranch¢ sur la question.
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® Oui
® Non

@ Je ne sais pas

Figure 21: Avis sur I'implication des médecins généralistes concernant la préservation de la

fertilité féminine

- Quels éléments a votre disposition pourraient vous aider a informer les

patientes sur la préservation de la fertilité féminine ?

Prés de quatre médecins répondants sur cinq (80,6 % ; n = 129) optaient pour une
documentation d'information a remettre aux patientes (plaquette, brochure).

61,9 % (n = 99) pensaient qu’une collaboration avec un centre d'aide médicale a la
procréation serait d’une aide précieuse.

Prés de la moiti¢ (49,4 % ; n = 79) des répondants pensaient qu'une formation
complémentaire faciliterait I’information aux patientes nécessitant une préservation de la

fertilité.

- Je considére que toute patiente ayant recours a un traitement gonadotoxique
devrait étre informée au préalable des différentes possibilités de préservation

de la fertilité féminine

L'immense majorité des médecins répondants (87,5 % ; n = 140) était « totalement d'accord »
avec cette affirmation. 11,3 % (n = 18) étaient « plutdt d'accord », et seulement 1,2 % (n = 2)
n’avaient pas d'avis sur la question. Aucun des médecins répondants n’était « plutot pas

d'accord » ou « pas du tout d'accord » avec cette affirmation.
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- Conseilleriez-vous une aide a la préservation de la fertilité a ’une de vos

proches, le cas échéant ?

L'immense majorité des répondants (92,5 % ; n = 148) conseillerait une telle aide a I’une de
leurs proches. Un seul médecin (0,6 %) ne le ferait pas, et 6,9 % (n = 11) n’avaient pas d'avis

sur la question.

- Si oui, quelle méthode conseilleriez-vous a votre proche ?

81,1 % (n = 120/148) des médecins répondants conseilleraient la cryoconservation d’ovocytes
matures, puis vient ensuite la cryoconservation embryonnaire (43,9 % ; n = 65/148).

41,9 % (n = 62/148) conseilleraient la cryoconservation d’ovocytes immatures, et seulement
16,2 % (n = 24/148) conseilleraient I'administration d'analogues de la GnRH.

Enfin, 12,8 % (n = 19) des médecins répondants ne conseilleraient aucune de ces techniques

citées.
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5. Discussion

5.1 Le questionnaire et le choix de la période d'envoi des e-

mails

Le questionnaire et le mode de transmission du questionnaire (e-mail) ont été optimisés pour
obtenir un taux de réponse maximale (temps de remplissage pour I'enquéte d'environ cinq
minutes, questions fermées, annonce du temps de remplissage dans I'e-mail d'information).

La durée de l'enquéte (15 jours) était volontairement courte, afin d'éviter que les médecins ne
différent leur réponse et ne finissent par oublier de donner suite a 1'enquéte.

La période d'envoi des e-mails a été choisie a cheval entre les vacances d'été et la rentrée
scolaire, afin d'éviter au maximum que les médecins interrogés soient absents pour congés,
tout en leur laissant le temps de remplir le questionnaire si toutefois ils recevaient leurs e-

mails durant leurs congés.

5.2 Caractéristiques de la population étudiée

La proportion de médecins ayant répondu au questionnaire était de 29,5 %, avec environ trois
fois plus de médecins thésés que d'internes en spécialité de médecine générale. Ce taux de
réponse est relativement élevé, eu égard a l'emploi du temps chargé des médecins et des

internes en médecine générale et en comparaison a d’autres études de la littérature (97).

Il est a noter que deux tiers des répondants étaient des femmes (71,3 %) alors qu'elles
représentaient environ 55 % des médecins sondés (542 adresses mails valides). Les hommes
quant a eux ont répondu avec un taux de 28,7 % seulement. Il est possible que les médecins
femmes se soient senties plus concernées par le sujet de notre étude sur la préservation de la
fertilit¢ féminine. Une autre hypothése serait que les hommes répondent moins aux enquétes

de sondage par mail.

Les jeunes médecins ont été les plus nombreux a répondre a I'é¢tude (61,3 % des répondants)
de méme que la tranche d'age encore plus jeune (inférieur a 30 ans, 21,3 % des répondants).
Ceci peut s'expliquer par le fait que les moins de 30 ans sont représentés par les internes en

spécialité¢ de médecine générale pour la plupart, et que les médecins de moins de 40 ans ont

73



UNIVERSITE NICE SOPHIA ANTIPOLIS o sinc
FACULTE DE MEDECINE ( Dice

L \Sn[;lgm Antipolis

Faculté de Médecine

pass¢ leur thése au cours des 10 derniéres années, se sentant ainsi plus concernés par la
réalisation d’une thése.

Une autre hypothése pourrait étre que les jeunes médecins ont été plus sensibilisés, du fait de
leur cursus plus récent a la faculté de Médecine, aux dernieres techniques de préservation de
la fertilité féminine.

On observe un pourcentage similaire et important de répondants exercant en libéral strict a
leur compte et de répondants exercant en remplacements, ce qui correspond a la tendance
actuelle d'un nombre toujours plus important de médecins ne s'installant pas en cabinet (a leur
compte) mais pratiquant des remplacements réguliers.

De méme, la trés grande majorité des répondants exergaient en milieu urbain (68,8 %), ce qui
peut correspondre a une tendance de concentration des médecins généralistes en ville, au
détriment des milieux rural ou semi rural. Seulement trois médecins sur les 160 répondants
exergaient en milieu rural (1,9 %).

Prés de la moitié des médecins sondés exercaient dans une ville de plus de 40 000 habitants
(Le Cannet est la plus petite ville proposée dans le questionnaire : 42 953 habitants en 2014

selon I'INSEE).

Concernant la pratique clinique réguliére des médecins généralistes et internes en médecine
générale sondés, presque la moitié exercait régulierement la gynécologie (46,9 %), presque la
totalité exercait la pédiatrie (90 %) et 40 % pratiquaient réguliérement 1’oncologie.

En combinant ces trois spécialités, on peut en déduire que la plupart (si ce n'est la trés grande
majorité¢) d'entre eux ont eu et/ou auront a traiter/a suivre des jeunes filles, des adolescentes,
des femmes en age de procréer, éventuellement atteintes de pathologies touchant a la fonction
de la reproduction, et pouvant étre concernées par des techniques de préservation de la

fertilité féminine, afin d'envisager dans le futur une éventuelle grossesse.

Par ailleurs, un tiers des médecins répondants (33,1 %) suivaient des patientes atteintes de
cancers ou de maladies chroniques nécessitant des traitements gonadotoxiques et les trois
quarts des répondants avaient déja discuté de différentes techniques de préservation de la
fertilité¢ féminine avec leur patiente (77,5 %).

Dans ces circonstances et au vu de ces statistiques, une bonne connaissance des dernicres
techniques de la préservation de la fertilit¢ féminine apparait comme primordiale afin de
proposer une information claire et loyale et de pouvoir répondre aux éventuelles questions des

patientes.
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20 % des médecins répondants ont obtenu le DIU de gynécologie adressé aux médecins
généralistes. Il est a noter que ce DIU semble plus intéresser les médecins de sexe féminin
(24,4 % des femmes répondant le questionnaire contre 6,5 % des hommes) et que deux tiers
(72,4 %) des femmes ayant obtenu ce DIU avaient moins de 40 ans, sous réserve que cette
catégorie était surreprésentée par rapport aux autres. Cette analyse va dans le sens de la
tendance actuelle ou une majorité de médecins généralistes accepterait de faire davantage de

gynécologie, dont 60 % serait motivé par une formation pratique de la gynécologie (98).

Concernant les principales méthodes de préservation de la fertilité féminine abordées avec les
patientes, plus d'un tiers des médecins répondant ont évoqué la cryoconservation d’ovocytes
matures (36 %) et 27,4 % la cryoconservation embryonnaire. Ces deux techniques ressortent
comme étant les mieux connues et les plus répandues surtout pour la vitrification ovocytaire,

comme en atteste les chiffres du rapport « Indicateurs 2016 » du réseau OncoPACA-Corse.

Actes d'autoconservation féminine m2016 2015

cro N s

52

0 10 20 30 40 50 60

Figure 22: Evolution du nombre d'actes de préservation féminine en PACA Corse en 2015 et

2016

La vitrification ovocytaire ou embryonnaire apreés stimulation ovarienne constitue la
technique la mieux établie et devrait de ce fait étre systématiquement envisagée (96).
Seulement 3,2 % des répondants connaissaient toutes ces techniques, tandis que 96,8 %

n'avaient jamais abordé la cryoconservation de tissu ovarien avec leurs patientes.
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Tableau 10: Résultats par technique

FIV en urgence Résultats a priori comparables aux transferts d’embryons
congelés réalisés dans un contexte hors oncofertilité (sauf
si antécédent de radiothérapie qui diminue I'implantation
embryonnaire). Source GRECOT/ FFER 2011

+ Congélation embryonnaire

Conservation des ovocytes matures | Plus de 900 enfants nés aprés cryoconservation
ovocytaire dans un contexte hors oncofertilité.

Technique 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 Quelques naissances décrites aprés MIV et

immatures cryoconservation ovocytaire (Tucker et al., 1988, Chian et al., 2009).
Technique encore peu proposée dans ce contexte (Grynberg
et coll., 2011)

Conservation de tissu ovarien Premiére greffe en 2000 (oktay and karlikaya, 2000 )

Technique prometteuse. A ce jour : > 15 naissances
répertoriées apres greffe orthotopique, avec grossesses
spontanées ou FIV. (ponnez et al., 2010)

Les deux principales raisons médicales qui dissuadaient les médecins généralistes de parler de
préservation de la fertilit¢ féminine avec leurs patientes étaient tout d'abord le mauvais
pronostic de survie de la patiente au regard de sa pathologie et de son état général (40 %) puis

l'absence de demande d'information de la part de la patiente (37,5 %).

Un rapport de 1'agence de la biomédecine et de l'institut national du cancer (novembre 2017)
pointe le fait que l'accés a la préservation de la fertilité est garanti par la loi relative a la
bioéthique. Cette derniére prévoit que « toute personne dont la prise en charge médicale est
susceptible d'altérer la fertilité (...) peut bénéficier du recueil et de la conservation (...) en vue
de la préservation et de la restauration de sa fertilité » (5).

Le plan cancer 2014 - 2019 (99) a pour but d'assurer I'accés a la préservation de la fertilité en
systématisant l'information des patientes concernées, dés la consultation d'annonce de la
proposition thérapeutique concernant les possibilités actuelles de préservation de la fertilité.
Cette information doit étre réalisée, y compris lorsque le traitement de premiére intention
n'apparait pas d'emblée comme stérilisant.

Le plan cancer a aussi pour but d'assurer un acces égal des patientes aux différents centres de

préservation de la fertilité (100).

76



UNIVERSITE NICE SOPHIA ANTIPOLIS
FACULTE DE MEDECINE

TN
/UHWL
| Nice

’\Sn”l,)m Antipolis
i I

\
AN

rsité

Faculté de Médecine

La troisiéme raison évoquée était le sentiment du médecin généraliste de ne pas €tre concerné
par le sujet de la préservation de la fertilit¢ féminine (25,6 %). On observe cependant une
nette tendance a l'augmentation des consultations de gynécologie auprés des médecins
généralistes, en premier recours, en raison d'une diminution du nombre de gynécologues et de
'augmentation de la population, ainsi que du délai important pour obtenir une consultation
chez son gynécologue, et ce malgré le fait que les patientes peuvent consulter leur

gynécologue directement sans passer par le médecin traitant (4)(101).
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Figure 23: Evolution du mode d'exercice des Gynécologues-Obstétriciens en France (102)
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Figure 24: Densité et variations de densité des Gynécologues-Obstétriciens en France en

2016 (102)

Le fait que la patiente soit mineure représentait une raison médicale suffisante pour ne pas
parler de la préservation de la fertilité¢ féminine pour 10,6 % des médecins répondants.
Cependant, méme si la patiente est mineure, le projet de grossesse peut-étre réel, et la
cryoconservation du tissu ovarien peut lui étre proposée. Ainsi, les patientes mineures
devraient bénéficier d'une information sur la préservation de la fertilité¢ féminine.

L'institut national du cancer (INCa) a inscrit en 2010 (21), dans ses recommandations de prise
en charge, que tout adolescent devant recevoir un traitement gonadotoxique doit étre informé
des risques des traitements et des possibilités de préservation de la fertilité. La patiente, le
titulaire de l'autorité parentale (s'il s'agit d'un mineur) ou le tuteur (si la personne est placée
sous tutelle) donne par écrit son consentement en cas de décision de réaliser une

cryoconservation de tissu ovarien.
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Une faible proportion des médecins répondants (6,9 %) estime que le fait que la patiente soit
célibataire est une raison suffisante pour les dissuader de discuter de la préservation de la
fertilité¢ féminine. 11 est a noter que toutes les techniques peuvent étre proposées a une patiente

célibataire, excepté la cryoconservation embryonnaire.

Tableau 11: Techniques de préservation de la fertilité en fonction de I'age de la patiente

Classe d'dge Techniques de préservation de la fertilité féminines

Jeune enfant Cryoconservation de tissu ovarien

Adolescent postpubére Cryoconservation de tissu ovarien
Cryoconservation d'ovocytes

Adulte non en couple Cryoconservation de tissu ovarien
Stimulation ovarienne et vitrification des ovocytes
matures
Maturation ovocytaire in vitro et vitrification

Adulte en couple Cryoconservation de tissu ovarien
Stimulation ovarienne et vitrification des ovocytes
matures
Maturation ovocytaire in vitro et vitrification
Stimulation ovarienne pour FIV et conservation
embryonnaire

Le fait que la patiente présente un cancer hormonosensible et que l'aide médicale a la
procréation puisse représenter un risque pour une patiente atteinte d'un cancer ne paraissait
pas étre un obstacle important a 1’information sur la préservation de la fertilit¢ féminine
(respectivement 13,8 % et 4,4 %).

Effectivement, on sait que la stimulation de l'ovulation entraine une augmentation du taux
d’oestradiol deux a trois fois supérieure aux taux hormonaux retrouvés dans un cycle
spontané. Compte tenu du réle des cestrogeénes dans la physiopathologie du cancer du sein
notamment, une réticence a la stimulation ovarienne standard est fréquente chez les praticiens.

Ces risques ne doivent pas étre un obstacle a l'information de la patiente (55)(56).

Seulement 3,1 % des médecins répondants considéraient que le taux de succes faible des
techniques de préservation de la fertilité était un obstacle a la discussion et a l'information.
L'amélioration des techniques de conservation a permis d'augmenter les taux de réussite

(grossesses menées a terme).
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Pour l'accés aux conservations d’ovocytes matures par exemple, on obtient un taux de

naissance de 8 %, allant méme jusqu'a 34 % par transfert des embryons (62).

En 2016, on dénombrait 5 000 naissances a I'échelle mondiale concernant la technique de
cryoconservation d’ovocytes immatures et de maturation in vitro (96).
La cryoconservation de cortex ovarien représente quant a elle un nombre assez faible de

naissances au niveau mondial (60 naissances) avec un taux de 21 % de grossesse en moyenne.

Dans une étude de 2013 établissant un bilan des pratiques concernant la préservation de la
fertilité en oncologie en région PACA-Corse, L. Préaubert et al. (97) ont mis en évidence que
46 % des médecins participant aux réunions de concertation pluridisciplinaire n’informaient
que rarement leurs patientes sur les risques de stérilité aprés traitement contre le cancer. Les
raisons mentionnées étaient le manque d'information sur les techniques et les indications a la
préservation de la fertilité (58 %) mais aussi la difficulté a adresser leurs patientes en
consultation d’onco-fertilité (30 %), de méme que la difficulté a contacter les spécialistes en

onco-fertilité dans 43 % des cas.

Dans notre étude, seulement 45 % des médecins répondants avaient déja adressé 1'une de leurs
patientes & un médecin responsable de la fertilité. Ce chiffre parait toutefois cohérent si on le
compare au nombre de médecins généralistes qui suivaient des patientes atteintes de cancers
ou de maladies chroniques nécessitant des traitements gonadotoxiques (33,1 %), et au nombre
de médecins généralistes pratiquant régulierement la gynécologie et 1'oncologie

(respectivement 46,9 % et 40 %).

Un peu plus d'un tiers des médecins répondants (37,5 %) avaient déja pris en charge des
patientes ayant bénéficié d'une méthode de préservation de la fertilité féminine. Ces patientes
pouvaient donc étre amenées a échanger avec leur médecin généraliste, a des fins
d'information (peut-étre plus abordable avec leur médecin traitant habituel) ou d'explications
concernant les tenants et aboutissants de la technique utilisée.

53,3 % des médecins répondants ont ét¢ amenés a répondre aux questions de leurs patientes
sur le sujet, soit plus d’un médecin sur deux, ce qui prouve que la demande d'information des
patientes concernant la préservation de la fertilité est bien réelle et peut débuter au cabinet du

médecin généraliste.
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Par ailleurs, en 2016, 469 patients ont été adressés a la plate-forme OncoPACA-Corse, dont
192 femmes, soit une augmentation de 163 % par rapport a 2013 (73 patientes). Les
spécialités des médecins adressant ces patientes étaient par ordre décroissant: les
hématologues, les oncologues puis les urologues.

On note une diminution de la participation des gynécologues, bien qu’il y ait une
augmentation des cas de gynécologie adressés a la plate-forme. Les médecins généralistes ont
donc clairement un role a jouer dans la préservation de la fertilité de ces patientes et dans

l'orientation de ces derniéres a la plate-forme OncoPACA-Corse.
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Figure 25: Evolution de la spécialité des médecins adresseurs a la plateforme OncoPACA-

Corse de 2013 a 2016
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5.3 Connaissances sur la préservation de la fertilité féminine

Environ un médecin répondant sur cinq (19,4 %) affirme ne pas connaitre les différentes
options en termes de préservation de la fertilité féminine, tandis que les trois quarts (76,3 %)
pensent les connaitre en partie. Seulement 4,4 % semblent connaitre toutes les options dans ce

domaine.

Parmi les 95,6 % des répondants affirmant connaitre tout ou partie des techniques de
préservation de la fertilité féminine, plus de la moitié (58,8 %) en ont été informé lors des
enseignements a la faculté¢ de médecine pendant leur cursus de formation. Dans la mesure ou
80,6 % des répondants avaient moins de 40 ans, on peut émettre I'hypothése que les
connaissances acquises sur le sujet sont plutot récentes. Cependant 1'évolution des techniques
ces 10 derniéres années nécessite une mise a jour et une actualisation réguliéres des

connaissances sur le sujet.

Un peu plus d'un tiers des répondants (36,6 %) ont été informés par des recherches
personnelles, ce qui suggere un intérét particulier pour ce sujet.

Les formations complémentaires (DU, DIU, congrés) jouent un role non négligeable dans
l'acquisition des connaissances sur le sujet et représentent un quart des répondants (21,6 %).
Ces formations nécessitent toutefois une implication particuliére (frais de déplacement,
fermeture du cabinet, organisation d'un remplacement, etc.) qui peuvent étre un frein a leur
recours.

On notera cependant I'obligation du médecin praticien a la formation médicale continue qui

pourrait étre axée dans ce domaine si le praticien le souhaite.

Concernant la fécondation in vitro et la cryoconservation embryonnaire, 8,1 % des médecins
répondants ne connaissaient pas la réponse, tandis que 91,3 % pensaient qu'elles s'adressaient
a une patiente pubére en couple, ce qui est le cas. Le niveau de connaissance des répondants

sur I’age de réalisation de ces techniques semble donc excellent.

Concernant l'accés a la cryoconservation d'ovocytes matures, 81,3 % des répondants ont
donné une réponse correcte en affirmant qu'il n’est pas nécessaire d'étre en couple pour en

bénéficier. 15 % ne se pronongaient pas. Le taux d'erreur était faible (3,8 %).
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Concernant le risque de dissémination ou de réintroduction d'une maladie résiduelle a la suite
d'une cryoconservation d'ovocytes matures, plus de la moitié des médecins répondants (56,3
%) ne connaissaient pas la réponse, et 8,7 % pensaient a tort que le risque existe. A 1'inverse,

un tiers (35 %) ont répondu juste en estimant que ce risque était inexistant.

Concernant la proposition de cryoconservation d'ovocytes immatures aux patientes pré-
pubéres, plus d'un médecin répondant sur deux ne connaissait pas la réponse (52,5 %) et ils
¢taient plus d'un tiers (36,9 %) a penser a tort que cela était possible. Seulement 10,6 % ont

donné la bonne réponse.

Concernant la proposition de cryoconservation du tissu ovarien aprés le début d'une
chimiothérapie, 58,8 % des répondants ne connaissaient pas la réponse et un quart (25 %) ont
répondu juste en affirmant qu’elle peut étre proposée apres le début d'une chimiothérapie.

16,3 % ont donné la mauvaise réponse.

Concernant la possibilit¢ d'un risque de dissémination ou de réintroduction d'une maladie
résiduelle suite a une cryoconservation de tissu ovarien, la trés grande majorité des répondants
ne connaissait pas la réponse (69,4 %) ce qui met en exergue la méconnaissance de cette
technique. Le reste se partageait entre bonnes et mauvaises réponses (15,6 % de réponses

justes en affirmant que le risque est bien présent contre 15 % de mauvaises réponses).

A la lecture de ces résultats, les médecins généralistes sondés semblent mieux connaitre la
cryoconservation d'ovocytes matures que la cryoconservation de tissu ovarien ou d'ovocytes
immatures. Plus de la moitié¢ d'entre eux semblent aussi ne pas connaitre les techniques de

préservation de la fertilité évoquées.

Ce constat est appuyé par les réponses a la question suivante (auto-¢valuation) des médecins
répondants concernant leurs connaissances sur les différentes techniques de préservation de la
fertilité féminine, étant donné que plus de la moitié¢ d’entre eux (56,3 %) se sont donnés une
note inférieure ou égale a 3/10. Aucun médecin n’a estimé qu'il possédait les connaissances

suffisantes pour obtenir une note supérieure ou égale a 9/10.
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Par ailleurs, 66,9 % des répondants connaissaient 1'existence du centre de référence sur la
préservation de la fertilité¢ féminine de la région PACA, bien que 57,9 % n'en avaient pas les

coordonnées.

Au total, prés de quatre médecins répondants sur cing (80,3 %) pensaient que les médecins
généralistes devraient étre plus impliqués dans l'information concernant la préservation de la

fertilité¢ féminine, contre 12,5 % qui n'en voyaient pas l'intérét.

Ainsi, les médecins généralistes sondés, tout en étant conscients de leurs lacunes dans le
domaine des techniques de préservation de la fertilit¢ féminine, semblent mettre le médecin
traitant au centre de la prise en charge de la patiente en souhaitant participer a l'information et
a la compréhension de cette derniére.

La plupart d'entre eux ont d'ailleurs déja été confrontés a une demande d'information sur le

sujet par leurs patientes.

Dans cette optique, une grande partie (80,6%) opterait pour une documentation d'information
a remettre aux patientes. Une majorité (61,9 %) souhaiterait améliorer la collaboration avec
un centre d'aide médicale a la procréation et prés de la moitié d'entre eux pencherait pour une

formation complémentaire.

L'immense partie des répondants (87,5%) considérait que toute patiente ayant recours a un
traitement gonadotoxique devrait étre informée au préalable des différentes possibilités de
préservation de la fertilité féminine, ce qui implique d'en avoir les connaissances de base.

Ils étaient aussi trés nombreux (92,5 %) a avoir confiance en ces techniques, suffisamment
pour conseiller a I'une de leurs proches une aide a la préservation de la fertilité, avec une nette
préférence pour la cryoconservation d'ovocytes matures (81,1%). Ceci est probablement 1i¢ au
fait qu'ils semblent mieux connaitre cette technique. La méthode la moins conseillée était

'administration d'analogue de la GnRH (16,2%)).
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6. Conclusion

L'incidence des cancers chez la femme et ’enfant est en augmentation et touche de
nombreuses patientes qui sont ou seront en age de procréer. Un grand nombre d’entre elles
ont ou auront un désir de grossesse. L'effet potentiellement gonadotoxique de certains

traitements met encore plus en exergue l'importance de la préservation de la fertilité.

Bien que le nombre de patientes adressées par les gynécologues et autres spécialistes
impliqués dans la prise en charge oncologique soit en augmentation, trop d’entre elles ne sont
pas assez informées des différentes techniques de la préservation de la fertilité, et ne sont pas
adressées en consultation dans un centre spécialis¢é ou le sont tardivement, alors qu’un
traitement oncologique a déja été débuté. Ce droit est pourtant inscrit dans la loi frangaise et

fait partie intégrante du plan cancer 2014-2019.

Dans ce contexte, le médecin généraliste qui est souvent a 1’initiative du diagnostic peut jouer
un role central dans I’information et I’orientation des patientes, sans perdre de temps. Pour
cela, il se doit de connaitre les bases concernant les différentes techniques de préservation de
la fertilit¢ féminine, ainsi que les coordonnées d’un centre proposant une offre de soins

adaptée.

Notre étude a montré que, méme si les médecins généralistes et internes en spécialité de
médecine générale étaient en accord avec la nécessité de bien connaitre ces techniques dans le
but de mieux informer et orienter leurs patientes, une grande majorité d’entre eux ne se
considérait pas comme suffisamment informée sur le sujet. En ce sens, une brochure
d’information adressée aux médecins généralistes ainsi qu’une collaboration avec un centre
de référence de la préservation de la fertilité pourraient les aider a la prise en charge de leurs

patientes.
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8. Annexes

adressées en préservation de la fertilité féminine
avant traitement potentiellement stérilisant

Proposition de prescriptions (ALD) pour les patientes

Bilan de la réserve ovarienne : A prescrire guand cela est possible dés la
consultation d’oncologie pour permettre d’accélérer la prise en charge de la
patiente.

ORDONNANCE 1 : Bilan sanguin

- (Estradiol, FSH, LH : A faire de préférence en début de cycle (J2-J3)
- AMH (Hormone antimiillérienne) : peut se faire INDEPENDAMMMENT
du CYCLE mais prévenir la patiente que non remboursée SS : coit 40 €

ORDONNANCE 2 : Echographie CFA (échographie par voie vaginale pour

compte des follicules antraux).
A faire de préférence en début de cycle (J2-5).

En cas d’impossibilité, I'échographie sera effectuée par I'équipe de préservation

Sérologies reglementaires : Prescrire ce bilan dés la consultation d’oncologie

pour répondre aux exigences ]égales et sanitaires.

ORDONNANCE 3 :
Sérologies HIV, Hépatite B (Ag Hbs, Ac HbC Ac HbS), Hépatite C, Syphilis

La prise de rendez-vous doit étre accompagnée de I’envoi par fax de la fiche
de liaison (téléchargeable sur le portail Cancer & Fertilité du site internet
www.oncopaca.org)

Réseau Régional de Cancérologie OncoPACA-Corse

Plateforme régionale o
Q Cancer & Fertilité

3 0811711112
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FICHE DE LIAISON

Plateforme
) Cancer & Fertilité

-0
ALY

Réseau Régional de Cancérologie OncoPACA-Corse

A faxer : au Centre de Marseille (CHU) Fax 04 91 38 29 10 ou au Centre de Nice (CHU) Fax 04 92 03 64 24

Si oui, précisez ci-dessous le type de traitement :

Demande: Date __ /__ /____ Médecin: Téléphone :

o Etablissement / Service (préciser) :

[l 00 T = A o = = S
Patient(e) : Nom: Epouse : Prénom :

Date de naissance: __ /__ /____ Poids / taille ou surface corporelle : m/ kg ou m?
Sexe: oM ou OF -Patiente réglée: ooui ©non / Traitement hormonal en cours (type) :

Encouple: o©Oui ©Non / Projet parental: 0 Oui o Non / Parité: oG oOP

DIAGNOSTIC oncologique : Stade :
Sérologies prescrites(Date __ / __ /____): CHIV O Hépatite B O Hépatite C o Syphilis

Pour les femmes : AMH prescrite: 0 OUl o NON

Un traitement anti-cancéreux a-t-il été recu AVANT la préservation de la fertilité? O NON 0 OUI

Chimiothérapie Chirurgie Radiothérapie
Datededébut: __/__ /____ o Gonadique : Datededébut: __ /__ /____
Date de fin : I __ Date :__ /__ /____ Datedefin: __/__/____
Protocole : o Autre : Dosimétrie :
:ﬂorlr\'bre: de cur:s : - ' Date: _/__ /. ___ Champ:
olécule(s) et dose(s) cumulative(s) regues : o Hypophyse / hypothalamus
: o Ovaire oOUtérus o Testicule
O Autre :

Quel traitement est prévu APRES la préservation de la fertilité ?

Chimiothérapie Chirurgie Radiothérapie

Date de début envisagée: __ /__ /____ o Gonadique : Datededébut: __ /__ /____

Date de fin envisagée : i Date :__/__/____ Datedefin:  __/__/_ ___

Protocole : o Autre : Dosimétrie :

Nombre de cures prévues : Date: __/__/____ Champ :

Molécule(s) et dose(s) cumulative(s) prévues : o Hypophyse / hypothalamus

: o Ovaire oUtérus o Testicule

o Autre :
o TBI

o Allogreffe o Autogreffe

oOUl oNON

Est-il envisageable de reculer la date de démarrage de ce traitement d’'une douzaine de jours ? :

ACCORD de votre RCP pour stimulation ovarienne éventuelle : 1 OUI o0 NON o En cours de demande o Sans objet

Réseau Régional de Cancérologie OncoPACA-Corse
Www.oncopaca.org
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Questionnaire

A) Votre situation
1° Sexe
Un seul choix possible

- Je suis un homme
- Je suis une femme
- Je ne souhaite pas préciser

2° Votre age
Un seul choix possible

- <30ans
- 30-40 ans
- 41-50 ans
- 51-60 ans
- >60 ans

3° Je suis
Un seul choix possible

- Interne
- Médecin thésé

4° Votre activité
Un seul choix possible

- Libérale stricte (a votre compte)
- Activité multiple (SSR, hospitalier)
- Remplacement

5° Votre lieu d’activité ?
Un seul choix possible

- Rural
- Semi rural
- Urbain

6° Votre ville d’exercice
Plusieurs choix possibles

- Nice

- Antibes

- Cannes

- Grasse

- Cagnes-sur-mer
- Le Cannet
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- Autres villes

B) Votre pratique clinique

7° Pratiquez-vous réguliérement :
Plusieurs choix possibles

- La pédiatrie
- La gynécologie
- L’oncologie

8° Si vous pratiquez régulierement la gynécologie, avez-vous passé le DIU de
gynécologie proposé aux médecins généralistes ?

- Oui
- Non

9° Suivez-vous des patientes (enfants, ados, adultes) atteintes de cancer ou de maladie
chronique, nécessitant des traitements gonadotoxiques ?
Un seul choix possible

- Oui, fréquemment (> 5 par mois)

- Oui, occasionnellement (1 a 5 par mois)
- Qui, trés rarement (< 1 par mois)

- Jamais

10° Avez-vous discuté avec ces patientes des différentes techniques de préservation de
la fertilité féminine ?
Un seul choix possible

- Oui
- Non

11° Quelles méthodes principales, abordez-vous avec ces patientes ?
Plusieurs choix possibles

- Cryoconservation d’ovocytes matures

- Cryoconservation d’ovocytes immatures

- Cryoconservation embryonnaire

- Congélation de Tissu ovarien

- Analogues de la GnRH

- Toutes ces techniques

- Je ne discute jamais de la préservation de la fertilité féminine
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12° Quelles raisons médicales pourraient vous dissuader de parler de préservation
féminine avec vos patientes ?
Plusieurs choix possibles

- Les traitements d'aide médicale a la procréation peuvent présenter un risque pour
une patiente atteinte d'un cancer

- Mauvais pronostic de survie de la patiente

- Cancer agressif nécessitant un traitement en urgence

- Cancer hormonosensible

- Un antécédent de cancer contre-indique une grossesse

- Le taux de succes faible

- La patiente est célibataire

- La patiente est mineure

- La patiente ne demande aucune information sur la préservation de la fertilité
féminine

- Je ne me sens pas concerné par le sujet

13° Avez-vous déja adressé 1'une de vos patientes a un médecin responsable de la fertilité
?

- Oui
- Non

14° Avez-vous des patientes ayant bénéfici¢ d'une méthode de la préservation de fertilité
féminine ?

- Oui
- Non

15° Ces patientes vous ont-elles demandé des conseils ou explications avant d'en
bénéficier ?

- Oui

- Non

- Je n'ai aucune patiente qui a bénéficié d'une méthode de préservation de la fertilité
féminine

C) Connaissances sur la préservation de la fertilité féminine

16° Connaissez-vous les différentes options en termes de préservation de la fertilité
féminine ?

- Oui
- OQOui, en partie
- Non
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17° Comment les avez-vous connues ?
Plusieurs choix possibles

- Médias

- Enseignements a la faculté de Médecine

- Formations supplémentaires (DU, DIU, Congrés...)

- Recherches personnelles pour votre activité professionnelle

- Autre moyen

- Je ne connais pas les différentes options de préservation de la fertilité féminine

18° Selon vous, a quelle population s'adresse la fécondation in vitro et la cryoconservation
embryonnaire ?

- Patiente pubére, en couple
- Patiente pubére célibataire
- Patiente pré pubére

- Je ne sais pas

19° Concernant la cryoconservation d'ovocytes matures, est-il nécessaire d'étre en couple
pour en bénéficier ?

- Oui
- Non
- Je ne sais pas

20° Existe-t-il un risque de dissémination ou de réintroduction d'une maladie résiduelle a
la suite d'une cryoconservation d'ovocytes matures ?

- Oui
- Non
- Je ne sais pas

21° La cryoconservation d'ovocytes immatures peut-elle étre proposée aux patientes pré-
pubéres ?

- Oui
- Non
- Je ne sais pas

22° La cryoconservation de tissu ovarien peut-elle étre proposée apres le début d'une
chimiothérapie

- Oui

- Non
- Je ne sais pas
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23° Existe-t-il un risque de dissémination ou de réintroduction d'une maladie résiduelle a la
suite d'une cryoconservation de tissu ovarien ?

- Oui
- Non
- Je ne sais pas

24° Donnez-vous une note sur 10 concernant vos connaissances sur les différentes
techniques de préservation de la fertilité féminine

25° Savez-vous qu'il existe un centre de référence sur la préservation de la fertilité
féminine dans notre région ?

- Oui
- Non

26° Si oui, possédez-vous les coordonnées de ce centre ?

- Oui
- Non

D) Votre point de vue

27° Pensez-vous que les médecins généralistes devraient étre plus impliqués dans
l'information concernant la préservation de la fertilit¢ féminine ?

- Oui
- Non
- Je ne sais pas

28° Quels ¢éléments a votre disposition pourraient vous aider a informer vos patientes sur
la préservation de la fertilité féminine ?

- Documentation a remettre aux patientes (brochures, plaquettes...)
- Une formation complémentaire

- Une collaboration avec un centre d'aide médicale a la procréation
- Autre

29° Je considére que toute patiente ayant recours a un traitement gonadotoxique devrait
étre informée au préalable des différentes possibilités de préservation de la fertilité
féminine

- Totalement d’accord

- Plutét d’accord

- Plutét pas d’accord

- Pas du tout d’accord

- Je n’ai pas d’avis sur la question
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30° Conseilleriez-vous une aide a la préservation de la fertilité a 1'un de vos proches le cas
échéant ?

- Oui
- Non
- Je ne sais pas

31° Si oui, quelle méthode conseilleriez-vous a votre proche ?

- Analogues de la GhnRH

- Cryoconservation d'ovocytes immatures
- Cryoconservation d'ovocytes matures

- Cryoconservation embryonnaire

- Aucune de ces techniques
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9. Serment d’Hippocrate

Au moment d’étre admis a exercer la médecine, je promets et je jure
d’étre fidéle aux lois de Chonneur et de la probite.

Mon premier souci sera de rétabliv, de préserver ou de promouvoir la

sante dans tous ses éléments, physiques et mentaux, individuels et
sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonte, sans
aucune discrimination selon leur état ou leurs convictions. J'inter-
viendrai pour les protéger si elles sont affaiblies, vulnérables ou
menacées dans leur intégrite ou leur dignite. Méme sous la contrainte,
je ne ferai pas usage de mes connaissances contre les lois de Chumanite.

J'informerai les patients des déecisions envisagées, de leurs raisons et de
leurs conséquences.

Je ne tromperai jamais leur confiance et n'exploitervai pas le pouvoir
herite des circonstances pour forcer les consciences.

Je donnerai mes soins a Cindigent et a quiconque me les demandera. Je

ne me laissevai pas influencer par la soif du gain ou la recherche de la
gloire.

Admis dans Cintimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront
confies. Recu a lintérieur des maisons, je respecterai les secrets des
foyers et ma conduite ne servira pas a corvompre les maoeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je mne prolongerai pas
abusivement les agonies. Je me provoquerai jamais la wmort
délibérément.

Je préserverai lindépendance nécessaire a Laccomplissement de ma
mission. Je n'entrveprendrai vien qui dépasse mes compétences. Je les
entretiendrai et les perfectionnerai pour assurer au mieux les services
qui me seront demandes.

Japporterai mon aide a mes confrérves ainsi qu'a leurs familles dans
Cadversite.

Que les hommes et mes confréves m'accordent leur estime si je suis
fidéle a mes promesses ; que je sois déshonoré et méprise si j'y manque.

106



UNIVERSITE NICE SOPHIA ANTIPOLIS amsice
FACULTE DE MEDECINE @ o

SopHia Antipolis

Faculté de Médecine

gy

HIPPOCRATES HIRACLIDE F. COVS.
s Ex marmore anfigue.

® B fs
s

B

107



