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INTRODUCTION

Le cancer du sein est le cancer le plus fréquemment observé chez les femmes
dans le monde, avec prés de 2,1 millions de nouveaux cas en 2018 [1-3]. 5 a 7% des
cancers du sein surviennent avant 'age de 40 ans [4]. Les progrés thérapeutiques
permettent aujourd’hui aux patientes d’envisager I'avenir a long terme. Les traitements
proposeés (en particulier la chimiothérapie) sont potentiellement gonadotoxiques et
exposent les patientes a un risque d’altération de leur réserve ovarienne [3].

En effet, chez les femmes jeunes, le diagnostic a un stade plus avanceé et les
caractéristiques histologiques plus agressives rendent souvent nécessaire le recours a
une chimiothérapie (néo)adjuvante [5-8]. Une séquence de type anthracycline associée
a des taxols représente le traitement standard [3]. Elle comporte du Cyclophosphamide,
un agent alkylant a fort potentiel gonadotoxique, dont la toxicité est dose dépendante et
résulte de dommages dans ’ADN des ovocytes conduisant a I'apoptose des cellules et
a la destruction du stock folliculaire [9]. De plus, pour les patientes présentant une
tumeur positive aux récepteurs hormonaux, une hormonothérapie est proposée pour
une durée minimale de 5 ans, retardant un éventuel projet de grossesse et exposant
donc les femmes au vieillissement physiologique de la réserve ovarienne.

A I'heure ou de plus en plus de femmes différent leur projet de maternité (age
moyen de 28.5 ans pour un premier enfant en France), la baisse de la fertilité
secondaire a ces traitements représente un effet secondaire a long terme majeur [10-
13]. Au moment du diagnostic la plupart des femmes sont trés désireuses de recevoir

des informations complémentaires sur les possibles altérations de leur réserve



ovarienne liées au traitement et se sentent réellement concernées par les questions de
fertilité [13,14]. La préservation de la fertilité est donc un enjeu important dans la prise
en charge de ces patientes.

Dans ce sens, les objectifs du Plan Cancer 2014-2019 prévoit la délivrance
systématique et équitable d’'une information sur la fertilité lors de 'annonce de la
maladie avant de recourir a un traitement gonadotoxique [15], dans le but de
personnaliser la prise en charge des patientes notamment dans la phase « aprés
cancer » compte tenu de 'amélioration du pronostic chez les patientes de moins de 45
ans (survie nette a 10 ans de 71% pour les femmes agées de 15 a 45 ans
diagnostiquées entre 1989 et 2010) [16].

De plus, I'accés a la préservation de la fertilité s’inscrit dans le cadre de la loi
bioéthique de 2004, révisée le 07 juillet 2011 qui stipule que «toute personne dont la
prise en charge médicale est susceptible d’altérer la fertilité, ou dont la fertilité risque
d’étre prématurément altérée, peut bénéficier du recueil et de la conservation de ses
gametes 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 fertilité”. Toutefois, les données de I'Institut National du Cancer
soulignent que I'accés a une consultation de préservation de la fertilité n’est pas
toujours effective [14]. On estime que seulement 20% des patientes en age de procréer
atteintes d’un cancer et devant bénéficier d’'une chimiothérapie bénéficieraient
réellement d’'une consultation d’oncofertilité [15,17,18].

Différentes techniques sont possibles a I’heure actuelle : cryopréservation
ovocytaire ou embryonnaire, blocages par des agonistes de la GnRh, ou
cryconservation de tissu ovarien. Les recommandations de 'ASCO (American Society

of Clinical Oncology) de 2018, ainsi que les recommandations européennes de 2019



préconisent la cryoconservation d’ovocytes matures ou d’embryons avant la
chimiothérapie en tant que « technique de référence » [19,20]. Le recours aux
agonistes de la GnRh, pour réduire l'incidence des insuffisances ovariennes chimio
induites restent encore controversé dans la littérature, notamment parce que leur
meécanisme d’action est encore incomplétement élucidé [21] et qu’ils n'ont pas fait la
preuve de leur efficacité. Tandis que certaines études retrouvent une diminution
significative des aménorrhées post chimiothérapie chez les patientes traitées par
agonistes de la GnRh [22], d’autres ne retrouvent pas cet effet protecteur [23]. lIs ne
doivent étre utilisés que lorsqu’aucune autre technique de préservation de la fertilité
n‘est réalisable [19,20]. Enfin la cryoconservation de tissu ovarien est toujours
considérée comme une technique en cours d’évaluation. Elle est plus rarement
proposée aux patientes atteintes de cancer du sein, sauf en situation néoadjuvante ou
si la chimiothérapie doit débuter sans délai [19]. Certaines équipes réalisent des
ponctions folliculaires sur le cycle naturel de la patiente suivies de maturation in vitro
(MIV) des ovocytes, dans les situations d’'urgence thérapeutique ou le délai est trop
court pour réaliser une stimulation ovarienne, ou dans les situations néoadjuvantes [24].
Cette technique n’est pas proposée au CHRU de Montpellier.

La préservation de la fertilité ne doit pas retarder la mise en route du traitement
adjuvant, et il est essentiel d’'intégrer les patientes dans un parcours de soin adapté et
efficace [3].

Le but de cette étude rétrospective est d’évaluer 'activité d’oncofertilité et le
devenir des patientes traitées pour un cancer du sein et référées au CHRU de
Montpellier depuis 2011. L’objectif principal est le recours a une technique de
préservation de la fertilité de référence, les objectifs secondaires sont 'analyse des

cycles de stimulation et la fertilité post cancer.



MATERIEL ET METHODES

Design de I'étude et population :

Il s’agit d’'une étude rétrospective descriptive des demandes de prise en charge
en oncofertilité chez les femmes atteintes de cancer du sein dgées de 18 a 43 ans au
CHRU de Montpellier entre le 01 juillet 2011 et le 31 décembre 2018. L'étude a été
approuvée par le comité scientifique et éthique de I'établissement (IRB 2019_IRB-
MTP_03-05).

La population étudiée représente 'ensemble des patientes dgées de 18 a 43 ans
adresseées en consultation d’oncofertilité au CHRU de Montpellier suite au diagnostic
d’'un cancer du sein. Les consultations étaient toutes assurées par un gynécologue
référent de I'équipe de Médecine de la Reproduction, qui centralise les demandes.

Les données ont été recueillies de maniére anonyme, a partir des dossiers
informatiques des patientes (logiciel Dxcare), de leur dossier version papier, ainsi que
du logiciel Babysentry utilisé au centre d’AMP du CHRU. Elles étaient extraites a la fois
des comptes rendus des consultations réalisées au CHU, mais également des courriers
des oncologues ou des chirurgiens, qui étaient scannés. Elles concernaient les
caractéristiques générales et sociodémographiques des patientes (I'age, le BMI, la
parité, le statut conjugal, le département d’origine), les caractéristiques oncologiques
(données histologiques des tumeurs, prise en charge oncologique), les techniques de
préservation de la fertilité (vitrification ovocytaire ou embryonnaire ou mise sous
agonistes de GnRH) et leurs résultats (type de stimulation, nombre d’ovocytes ou
d’embryons obtenus, durée de la stimulation, taux d’cestradiol au moment du
déclenchement, type de déclenchement), le suivi post cancer (réserve ovarienne et
durée des cycles post chimiothérapie) ainsi que la survenue de grossesses spontanées

ou post AMP. 5



Parcours de soin en oncofertilité :

Lors de la consultation d’'oncofertilite, les patientes bénéficiaient d’'une
information sur les effets potentiellement gonadotoxiques des traitements envisagés, et
sur les différentes options de préservation de la fertilité qui pouvaient leur étre
proposées dans les délais compatibles avec la prise en charge oncologique (contexte
de “semi-urgence”). Lorsqu’elles désiraient poursuivre cette démarche, un bilan de
faisabilité était réalisé afin d’évaluer la réserve ovarienne : compte des follicules antraux
(CFA) par échographie pelvienne endovaginale et dosage plasmatique de 'hormone
anti Mullérienne (AMH). Tous les dossiers étaient ensuite présentés en Réunion de
Concertation Pluridisciplinaire (RCP d’oncofertilité) pour statuer sur la possibilité ou non
d’'une préservation de la fertilité, réunissant, selon la demande, médecins, biologistes
de la reproduction, oncologues médicaux et chirurgicaux, radiothérapeutes,
geénéticiens, pédiatres, et psychologues.
Les critéres de recours a une préservation de la fertilité dans notre centre sont
les suivants :
- Patiente nouvellement diagnostiquée d’'un cancer du sein, agée de moins de
38 ans, non métastatique quelque soit la réceptivité hormonale et
I'envahissement ganglionnaire

- Patiente relevant d’'une chimiothérapie adjuvante

- Chirurgie mammaire compléte

- Bilan d’extension négatif.



Apres I'accord de la RCP, les patientes éligibles a une stimulation ovarienne
étaient convoquées dans les plus brefs délais pour organiser la procédure
(consultations avec les biologistes, les sages-femmes, et I'anesthésiste).

Les protocoles de stimulation utilisés étaient de deux types :

- Soit le protocole antagoniste classique

- Soit le protocole antagoniste Random Start.

Concernant le protocole antagoniste classique, les patientes débutaient leur stimulation
entre le 2éme et le 4éme jour du cycle par des doses de gonadotrophines adaptées a
leur réserve ovarienne. Tandis que le protocole Random Start consistait a débuter la
stimulation sans délai, quel que soit le jour du cycle [25] (Figure 1). Les patientes
bénéficiaient de monitorages de I'ovulation (échographie pelvienne et dosages
hormonaux plasmatiques : taux d’estradiol, de progestérone et de LH) a partir du 6°™
jour. Des 'apparition d’un follicule dominant >13 mm, un antagoniste de la GnRH était
introduit. Lorsqu’'un nombre suffisant de follicules supérieurs a 17mm était atteint, le
déclenchement de I'ovulation était généralement réalisé par une injection d’agoniste de
la GnRH pour éviter le risque d’hyperstimulation ovarienne, ou plus rarement par une
injection de hCG recombinante 250ug. En cas de déclenchement par agonistes de la
GnRH, un dosage plasmatique de la progestérone et de la LH était réalisé le lendemain
afin de s’assurer de l'efficacité du déclenchement et éviter le risque de ponction
blanche. La ponction était réalisée 36h aprés sous anesthésie locale ou générale au
bloc opératoire. Le liquide folliculaire était récupéré dans des tubes a essai,
préalablement chauffés a 37°C, puis transportés au laboratoire dans une mallette

maintenue a 37°C également.



Les ovocytes étaient ensuite immeédiatement recueillis dans le liquide folliculaire
Sous microscope puis mis au repos dans un milieu de culture de type GIVF dans un
incubateur a 37° et 5% d’oxygéne avant d’étre décoronisés. Selon la technique de
préservation de la fertilité choisie par la patiente (ovocytaire ou embryonnaire), soit
'ensemble des ovocytes matures et immatures étaient vitrifiés dans I’heure qui suivait,
soit les ovocytes matures étaient microinjectés avec le sperme du conjoint

préalablement recueilli et préparé. Les embryons ainsi obtenus étaient vitrifiés entre J2

et J5.
Figure 1. Description des protocoles de stimulation :
Protocole antagoniste classique ou protocole Random Start en phase folliculaire précoce:
Déclenchement:
agonistes de la GnRH
ou HCG 250 pg
Antagonistes de la GnRH @
Stimulation par Gonadotrophines
J2-142 ou phase Follicules >13 mm Follicules>17mm H+36 J2 J5

folliculaire précoce quel
que soit le jour du cycle
(follicule<13mm)®

Monitorages: échographie pelvienne et dosages
hormonaux: LH, Oestradiol et Progestérone

2 pour le protocole antagoniste classique
b pour le protocole antagoniste Random Start en phase folliculaire précoce



Protocole antagoniste Random Start en phase folliculaire tardive (pré-ovulatoire):

Déclenchement de Déclenchement:
I'ovulation par agonistes de la GnRH

HCG 250pg ou HCG 250pg

Antagonistes de la GnRH

Si follicule 11 post Follicules >13 mm Follicules>17mm H+36 12
dominant >13mm HCG
Monitorages: échographie pelvienne et dosages hormonaux: Vitrification Ovocytaire
LH, Oestradiol et Progestérone ou microinjection avec

spermatozoides

Protocole antagoniste Random Start en phase folliculaire lutéale:

Déclenchement:
agonistes de la GnRH
ou HCG 250 pg

Ovulation
spontanée

Antagonistes de la GnRH

Quelque soit le Follicules >13 mm Follicules>17mm H+36
jour du cycle en
phase lutéale

Monitorages: échographie pelvienne et dosages Vitrification Ovocytaire
hormonaux: LH, Oestradiol et Progestérone ou microinjection avec

spermatozoides

15

Vitrification
Embryonnaire

J5

Exceptionnellement, au début de notre activité, lorsque la RCP n’autorisait pas

de stimulation ovarienne, une ponction sur un cycle spontané pouvait étre réalisée afin

de réaliser une vitrification embryonnaire.



Critéres de jugement et analyse statistique :

Le critére de jugement principal était la fréquence de recours a une technique de
préservation de fertilité de référence (vitrification ovocytaire ou embryonnaire). Les
criteres de jugement secondaires étaient le nombre d’ovocytes ou d’embryons vitrifiés,
ainsi que le nombre de grossesses cliniques post cancer.

Une description globale de I'ensemble de I'’échantillon a été réalisée. La
description des variables quantitatives a été faite a 'aide de la moyenne, de la déviation
standard, de la médiane et des valeurs minimales et maximales et des interquartiles
(75éme et 25éme centiles). L’'analyse comparative des variables qualitatives a deux
groupes a été réalisée par le test du Chi2 (ou test exact de Fisher si I'effectif théorique
était <5) pour les variables qualitatives, et par le test de Student (ou de Mann-Whitney
si distribution non normale) pour les variables quantitatives. L’analyse comparative des
variables qualitatives a plus de 2 groupes a été effectuée avec le test ANOVA ou de
Kruskal-Wallis pour les variables quantitatives, et par le test du Chi2 (ou test exact de
Fisher si les conditions de validité n’étaient pas respectées) pour les variables
qualitatives.

Le seuil de significativité a été fixé a 5% pour tous les tests utilisés.

L‘analyse statistique a été effectuée en collaboration avec le Département
d’Information Médicale (DIM) du Centre Hospitalier Universitaire (CHU) de Montpellier a

I'aide du logiciel SAS.
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RESULTATS

Du 1° juillet 2011 au 31 décembre 2018, 190 patientes dgées de 18 a 43 ans
atteintes d’un cancer du sein ont été référées en consultation d’oncofertilité au CHRU
de Montpellier. Trois patientes ont refusé de participer a I'’étude, soit 187 patientes
incluses.

Les caractéristiques sociodémographiques et tumorales des patientes sont
présentées dans le tableau 1. Elles ont en moyenne 34.11+4.6 ans, deux patientes sur
trois sont en couple au moment de la consultation, et plus de la moitié d’entre elles n’a
pas d’enfant. Elles sont majoritairement domiciliées dans I'Hérault (51.3%), mais
viennent également de tous les départements du Languedoc Roussillon, et pour 12%

d’entre elles, de départements voisins.
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Tableau 1. Caractéristiques sociodémographiques et tumorales des patientes adressées en

consultation d’oncofertilité

Age

BMI

Statut conjugal
Célibataire

En couple

Parité

0

1

2

>=3

Consultation

Pré-CT

Post-CT

Pas de CT
Département d’origine
Hérault

Gard

Pyrénées Orientales
Aude

Autre

Grade tumoral

y

2

3

Taille tumorale (mm)
Récepteurs (Estrogéne
Positif

Négatif

Récepteurs Progestérone
Positif

Négatif

Statut Her 2

Positif

Négatif

Ki 67

Ganglions atteints (n)
Métastase

Oui

Non

Mutation (BRCA1/BRCA2/Li Fraumeni)
Oui

Non

34.1 +4.6
22.7 +4.4

41/162 (25.3%)
121/162 (74.7%)

97/180 (53.9%)
65/180 (36.1%)
16/180 (8.9%)
2/180 (1.1%)

157/187 (83.9%)
21/187 (11.3%)
9/187 (4.8%)

96/187 (51.3%)
45/187 (24.1%)
13/187 (6.9%)
10/187 (5.4%)
23/187 (12.3%)

13/168 (7.7%)
64/168 (38.1%)
91/168 (54.1%)
22.0+13.8

102/158 (64.5%)
56/158 (35.4%)

93/157 (59.2%)
64/157 (40.8%)

53 /168 (31.5%)
115/168 (68.4%)
40.2 £25.8

1.27 2.3

11/132 (8.3%)
121/132 (91.7%)

26/84 (31.0%)
58/84(69.0%)
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La figure 2 montre I'évolution dans le temps du nombre de patientes adressées

en consultation dédiée d’oncofertilité et du nombre de patientes ayant eu recours a une

technique de préservation de la fertilité de référence depuis son ouverture au CHRU de

Montpellier en 2011. On constate une nette augmentation a la fois des patientes

adressées et des patientes ayant bénéficié d’'une préservation de la fertilité depuis 2014

(début du Plan Cancer) : 16 patientes adressées en 2014 dont 3 préservées contre 45

en 2018 et 15 patientes préservées. Cependant, ces chiffres ont tendance a se

stabiliser depuis 2016, avec méme une diminution en 2017 a la fois des patientes

adressées et des patientes préservées.

saquaiied ap UqUON

Figure 2. Evolution de I'activité d’oncofertilité au CHRU de Montpellier depuis 2011
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e
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* Nombre total de patientes dgées de 18 a 43 ans vues en consultation d'oncofertilité pour un cancer
du sein par anneée concernee
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Nous avons voulu estimer le nombre de patientes jeunes atteintes d’un cancer
du sein en Languedoc Roussillon qui étaient candidates a une préservation de la
fertilité, et qui auraient di bénéficier d’'une consultation d’oncofertilité. Ces données ont
ete difficiles a évaluer. Selon les chiffres du registre du cancer de I'Hérault de 2016,
4,6% des femmes atteintes de cancer du sein ont moins de 40 ans au moment du
diagnostic. En extrapolant ce pourcentage a I'échelle régionale, sur les 2482 patientes
nouvellement diagnostiquées d’'un cancer du sein en 2016, 114 femmes avaient moins
de 40 ans au moment du diagnostic, soit 114 femmes éligibles a une préservation de la
fertilité. Dans notre centre en 2016, nous avons vu 38 patientes de moins de 40 ans
atteintes de cancer du sein, soit 33% des patientes éligibles a une préservation de la
fertilité.

Parmi les 187 patientes vues en consultation d’oncofertilité, 58 patientes, soit
31% ont pu bénéficier d’'une stimulation ovarienne pour préservation de la fertilité par

vitrification ovocytaire ou embryonnaire. (Figure 3).
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Figure 3. Diagramme de flux

Patientes adressées en
consultation d'oncofertilite
[n=190]

I"étude (n= 3)

Refus de participer &

Patientes incluses dans
I'étude (n=187)

Patientes stimulées Patientes non stimulées
pour préservation de la n=129)
fertilité (n=58)
| | | |
Vitrification Vitrification ovocytaire Refus de la RCP Refus de la Motif de refus

embryonnaire (n=3)

(n=55) n=97}

patiente (n=24)

Inconnu [n=8)

Patiente avec au mains
un ovocyte ou un
embryon vitrifié (n=57)

Alternatives 3 une
stimulation ovarienne ;
-Mise sous agonistes de la

Echec de Préservation :
ponction blanche (n=1})

GnRh (n=28)
-Cryopréservation de cortex
ovarien (n=1}

Vitrification embryonnaire
sur un cycle spontané (n=4)

Patientes non stimulées
non préservées
(n=586)

Les caractéristiques de chaque groupe de patientes : stimulées pour une

préservation de la fertilité (groupe A, n=58), et non stimulées (groupe B, n=129) sont

présentées dans le tableau 2.
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Tableau 2. Comparaison des patientes stimulées vs non stimulées

Age

BMI

Statut conjugal

En couple
Célibataire

Parité

0

1

2

>ou=3

CFAprée CT

AMH pré CT

Taille tumorale (mm)
Grade tumoral

y

2

3

Nb de GGL atteints
Statut Her 2

Positif

Négatif

Récepteurs CEstrogénes
Positif

Négatif

Récepteurs Progestérone
Positif

Négatif

Kie7

Métastase

Oui

Non

Chirurgie
Tumorectomie
Mastectomie
Mutation

Absence

BRCA1

BRCA2

Li Fraumeni

32.9 [22.0;39.2]
22.1[16.0;35.9]

31/47 (65.9%)
16/47 (34.0%)

35/56 (62.5%)
19/56 (33.9%)
2/56 (3.6%)
0/56 (0%)
21.1[3:75]
3.34 [0.30;25.0]
19.7 [5.0:58.0]

7/57 (12.3%)
12/57 (21.1%)
38/57 (66.7%)

0.73[0:7]

19/55 (34.5%)
36/55 (65.4%)

35/54 (64.8%)
19/54 (35.2%)

32/53 (60.4%)
21/53 (39.6%)
42.9[10.0:98.0]

1/54 (1.8%)
53/54 (98.2%)

42/56 (75%)
14/56 (25%)

18/31 (58.1%)
7/31 (22.6%)
5/31 (16.1%)
1/31 (3.2%)

34.6 [23.2;43.1]
23.1 [16.7;42.7]

90/115 (78.2%)
25/115 (21.7%)

62/124 (50.0%)
46/124 (37.1%)
14/124 (11.3%)
2/124 (1.6%)
15.5 [1 ;52]
2.49 [0.20;7.96]
23.4 [2.5;95]

6/111 (5.4%)
52/111 (46.8%)
53/111 (47.7%)

1.631[0;14]

34/113 (30.1%)
79/113 (69.9%)

67/104 (64.4%)
37/104 (35.6%)

61/104 (58.6%)
43/104 (41.4%)
38.6 [5.0;90.0]

10/78 (12.8%)
68/78 (87.2%)

70/103 (66.7%)
33/103 (31.4%)

40/53 (75.4%)
11/53 (20.7%)
1/53 (1.9%)
1/53 (1.9%)

0.01*
0.19

0.10

0.21

0.03*
0.30
0.09

0.003*

0.05*

0.55

0.96

0.83

0.29

0.02*

0.44

0.06
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Le groupe B comprend I'ensemble des patientes récusées par la RCP pour une
stimulation ovarienne, mais aussi les patientes qui ont refusé la préservation de la
fertilité. On observe une différence significative pour 'dge en faveur des patientes du
groupe A : 32.9 vs 34.6 ans (p 0.01). Elles ont une meilleure réserve ovarienne : en
effet, le compte des follicules antraux (CFA) avant la chimiothérapie est
significativement plus élevé dans ce groupe : 21.1 vs 15.5 (p 0.03). Toutefois il n’existe
pas de différence significative entre les deux groupes pour le taux d’AMH plasmatique.
Les caractéristiques tumorales pour les deux groupes présentent également des
différences : il y a proportionnellement plus de tumeurs de grade 3 dans le groupe A
(66.7%) que dans le groupe B (47.3%) (p 0.003). Les patientes dans le groupe A ont un
taux d’envahissement ganglionnaire plus faible : 0.7 ganglions envahis vs 1.6 (p 0.05).

Le refus de la RCP ou le refus de la patiente elle-méme étaient les deux causes
d’absence de stimulation ovarienne pour préservation de la fertilité (Figure 1). La RCP a
contre indiqué une stimulation ovarienne chez 97 patientes, principalement dans les
situations de chimiothérapie néoadjuvante (53% des cas), ou de tumeurs
histologiquement agressives (20%), lorsque I'age de la patiente était trop avancé
(11%), ou sa réserve ovarienne insuffisante (9%), ou lorsque le délai avant la
chimiothérapie était trop court (4%). Sur les 24 patientes qui ont refusé une
préservation de la fertilité, la moitié (n=11) avait déja au moins un enfant au moment du
diagnostic.

Au total 66 cycles de stimulation en vue d’'une préservation de la fertilité ont pu
étre réalisés depuis 2011. La description et les résultats des cycles sont présentés dans

le tableau 3.
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Tableau 3. Analyse des cycles de stimulation

Nombre de cycles par patiente 1.17 (x0.5)
Date de la stimulation

Pre- CT 56/66 (84.8%)
Post-CT 5/66 (7.6%)
Sans CT 5/66 (7.6%)
Type de PF

Embryonnaire 4/66 (6%)
Ovocytaire 62/66 (94%)
Protocole utilisé

Antagoniste classique 30/64 (46.8%)

Antagoniste Random Start
Autre

Début de la stimulation

29/64 (45.3%)
5/64 (7.8%)

<=J14 45/60 (75%)
>J14 15/60 (25%)
Dose de départ des gonadotrophines (Ul) 263.5 (+55.8)
Durée de la stimulation ()) 10.4 (£1.6)
Dose totale des gonadotrophines (Ul) 2247.3(x792.0)
Déclenchement

HCG 21/66 (31.8%)
Agonistes de la GnRH 45/66 (68.2%)
(Estradiol au déclenchement (pg/ml) 1350 (+814.6)
Ovocytes totaux/cycle 12.5+9.2
Ovocytes totaux/patiente 13.2+9.5
Ovocytes matures/cycle 9.2+7.1
Ovocytes matures/patiente 9.7+7.3
Ovocytes vitrifiés/cycle 10.8 £8.7
Ovocytes vitrifiés/patiente 11.4 £9.0
Embryons totaux/cycle 3.6+£3.6
Embryons vitrifiés par cycle 3.0+£3.0
Embryons vitrifiés/patiente 3.0+£3.0

Le nombre moyen d’ovocytes vitrifiés (matures et immatures) était de 10.8 +8.7
par cycle et de 11.41£9.0 par patiente, et le nombre moyen d’embryons vitrifiés de 3.0

par cycle et par patiente.
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Il n’existe pas de différence sur ces résultats selon le protocole de stimulation
utilisé (10.9+7.9 ovocytes totaux vitrifiés par cycles avec le protocole Random Start
versus 10.8+8.8 avec le protocole antagoniste classique, p 0.23). Il n’a pas non plus de
différence significative sur le nombre d’ovocytes ou d’embryons recueillis selon le jour
de début de la stimulation (12.7+9.7 ovocytes vitrifiés par cycle pour les stimulations
débutées en phase folliculaire versus 9.917.4 pour les stimulations débutées en phase
lutéale, p 0.41) Pour les patientes qui ont pu bénéficier d’'une stimulation avant la
chimiothérapie, le délai entre la chirurgie et la ponction ovocytaire était en moyenne de
4.8+2.0 semaines pour les patientes ayant bénéficié d’'un protocole antagoniste
classique et de 5.6£2.2 semaines pour celles ayant bénéficié d’'un protocole
antagoniste Random Start (p 0.3). Lorsque I'on analyse les résultats selon I'age des
patientes en prenant en compte 5 groupes : <35 ans, 36 ans, 37 ans, 38 ans, 239 ans,
il N’y a pas de différence significative sur le CFA, le taux plasmatique d’AMH ou le
nombre d’ovocytes vitrifiés.

Lorsque I'on s'intéresse au suivi post cancer, sur les 53 femmes chez qui les
cycles ont été évalués immédiatement aprés la chimiothérapie, 40 d’entre elles (soit
75%) étaient en aménorrhée. Seulement 49 patientes sur 187 ont été revues en
consultation post oncofertilité soit une femme sur quatre, en moyenne 1.7+1.3 ans
apres la premiére consultation d’oncofertilité. Chez 37 d’entre elles, la réserve
ovarienne post chimiothérapie a été évaluée, et a montré une AMH moyenne a
0.394£0.57 ng/ml [0.01;2.20] pour une AMH moyenne avant chimiothérapie de 3.231+2.4
ng/ml [0.98 ;25], avec un délai moyen de reprise des cycles de 9£10.3 mois apres la
chimiothérapie. Les patientes mises sous analogues de la GnRh avaient une AMH post
chimiothérapie plus élevée 0.42+0.69 ng/ml [0.01;2.08] et un délai de reprise des cycles

plus court de 4.6+£2.8 mois, mais ces différences n’étaient pas significatives (p 0.1).
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Sur les 187 patientes incluses dans I'étude, nous disposons des informations sur
la fertilité post cancer pour 73 d’entre elles : nous avons observé 12 grossesses
cliniques chez 11 patientes (11 grossesses spontanées et une grossesse apres
réutilisation d’'un embryon), soit un taux de grossesses cliniques de 16%. Seulement
deux patientes ont réutilisé leurs gamétes ou embryons préservés. Pour la premiére, un
embryon J3 a été transféré 5 ans aprés sa préservation sur un cycle spontané, et a
permis I'obtention d’une grossesse clinique évolutive et d’'une naissance a terme. La
deuxieéme patiente a réutilisé ses ovocytes vitrifiés trois ans aprés sa préservation, elle
a obtenu deux embryons qui ont été transférés a J3, sans succés. Parmi les patientes
qui ont eu des grossesses spontanées, trois patientes avaient préservé des ovocytes
mais ne les ont pas réutilisés.

Les grossesses sont survenues en moyenne 2.2 ans aprées le diagnostic de
cancer. Elles ont donné lieux a 3 naissances vivantes, 3 fausses couches spontanées,
2 interruptions volontaires de grossesse, une patiente est toujours en cours de
grossesse actuellement, et nous ne connaissons pas l'issue des trois grossesses
restantes
Les informations relatives au suivi oncologique ont pu étre recueillies chez 84 patientes
et ont montré un taux de récidive de 9.5% (8 patientes concernées). Trois de ces huit
patientes avaient eu recours a une technique de préservation de la fertilité mais n'ont

pas réutilisé leurs ovocytes ou embryons.
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DISCUSSION

Notre étude permet d’évaluer I'activité d’oncofertilité dans le cancer du sein au
CHRU de Montpellier. Il s’agit de la premiére étude rétrospective de cette activité au
niveau regional.

Selon Ruggieri et al., plus d’'une femme sur deux désire encore un enfant au
moment du diagnostic de cancer du sein [14]. C’est pourquoi la consultation dédiée en
oncofertilité, méme si elle n’aboutit pas nécessairement a une préservation de la
fertilité, n’en reste pas moins importante pour ces femmes, qui sont désireuses de
recevoir une information claire et compléte sur I'effet des traitements du cancer sur leur
fertilité [11,12]. Et les patientes qui ont pu bénéficier de cette consultation rapporte une
meilleure qualité de vie a la fois physique et psychologique [11].

Dans notre étude, nous avons constaté une augmentation du nombre de
patientes en age de procréer atteintes d’'un cancer du sein adressées en consultation
spécialisée d’AMP par les oncologues et les chirurgiens gynécologues depuis 2011, et
ce d’autant plus aprés le début du plan cancer en 2014. Cependant, depuis 2016 ces
chiffres tendent a se stabiliser voire méme a diminuer. Cette tendance est en accord
avec les données de I'INCa, ainsi qu’avec I'étude toulousaine de Gosset et al. qui
montre une baisse du nombre de patientes adressées en consultation d’oncofertilité
atteintes d’un cancer du sein depuis 2015 : 29% des patientes concernées se rendaient
a ces consultations en 2015 contre seulement 18.5% en 2017 [15,17]. On estime que
seulement une patiente éligible a une préservation de la fertilité sur trois serait
réellement adressée en consultation d’oncofertilité. Ce chiffre est a interpréter avec
prudence car de nombreux oncologues et chirurgiens gynécologues informent eux
méme les patientes sur les possibles altérations de leur fertilité liées aux traitements du

cancer et sur les possibilités de préservation de la fertilité qui s’offrent a elles. 21



Et certaines patientes refusent d’emblée la consultation d’oncofertilité, la plupart du
temps lorsqu’elles ont déja un ou plusieurs enfants.
Le recours a une technique de préservation de la fertilité de référence était de

31% dans notre centre, ce qui est cohérent avec les données de la littérature. En
prenant en compte les quatre patientes qui ont pu congeler des embryons sur un cycle
spontané, ce taux passe a 33%. Dans la littérature, ces chiffres sont hétérogénes et
varient entre 20 et 40% selon les études. [17,26,27]. Récemment I'équipe francaise de
Phelippeau et al. a retrouvé un taux de recours a la préservation de la fertilité de 23%,
en se basant sur les registres nationaux des cancers, tous cancers confondus [27]. Plus
spécifiquement dans le cancer du sein, Gosset et al. retrouve un taux de 40%, mais
prend en compte seulement les femmes de moins de 40 ans [17]. Dans notre étude, 12
patientes avaient plus de 40 ans au moment de la consultation d’oncofertilité et n’ont
pas bénéficié de technique de préservation de la fertilité. En ne prenant en compte que
les femmes de moins de 40 ans, le taux de recours a une préservation de la fertilité
passe a 34%. Ces écarts s’expliquent sans doute en partie par les prises en charge
différentes selon les centres d’oncofertilité ou toutes les techniques de préservation de
la fertilité sont inégalement proposées. Par exemple a Toulouse, sur les 61 patientes
qui avaient eu accés a une préservation de la fertilité : 35 patientes ont bénéficié d’'une
technique de maturation in vitro, contre seulement 26 une stimulation ovarienne
(maturation in vivo) [17]. La technique de maturation in vitro n’est actuellement pas
proposée au CHRU de Montpellier. De méme, les patientes en situation néoadjuvante
(c’est-a-dire tumeur en place) ne peuvent pas bénéficier d’'une stimulation ovarienne
dans notre centre, alors que pour d’autres centres en France, cela ne représente pas

une contre-indication.
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Les études sur I'impact pronostique de la stimulation ovarienne sont rassurantes,
et ne montrent pas d’augmentation des récurrences ou de la mortalité chez les femmes
stimulées par rapport aux non stimulées [26,28]. De plus, a I'heure actuelle, de
nombreux protocoles de stimulation ont été mis en place pour optimiser la prise en
charge de ces patientes et réduire les risques liés a la stimulation ovarienne,
notamment en cas de cancer du sein hormono-dépendant. Le protocole recommandé
aujourd’hui est le protocole antagoniste Random Start, qui a fait la preuve de son
efficacité, et a montré des résultats équivalents au protocole antagoniste classique en
terme de nombre d’ovocytes matures recueillis. Celui-ci permet de débuter la
stimulation a n’importe quel moment du cycle, sans tenir compte du premier jour des
regles, et donc de ne pas retarder le début de la chimiothérapie [25,29]. Depuis 2011
au CHRU de Montpellier, la moitié des stimulations ovariennes ont été réalisées avec le
protocole Random Start, et il est aujourd’hui utilisé de maniére systématique.

De plus, pour les cancers hormono-dépendants, certaines équipes ont proposé
d’associer aux gonadotrophines des anti-aromatases. Ces molécules permettent
d’'inhiber 'aromatisation des androgénes en cestrogénes et ont ainsi un effet anti-
estrogénes. Leur utilisation dans ce contexte permet de limiter I'élévation des taux
d’cestradiol plasmatique lors des stimulations ovariennes. Les études ont montré que
les taux d’cestradiol étaient a peine plus élevés que lors des cycles naturels, et ce sans
modifier de maniére significative le nombre d’ovocytes matures obtenus [30].
Cependant cette molécule n’a pas ’AMM en France a I'heure actuelle et n’est donc pas
proposée dans notre service.

Nous observons dans notre centre un taux faible de réutilisation de 3.4%,
seulement deux patientes étaient concernées. Les études sur la réutilisation des
ovocytes ou des embryons congelés sont peu nombreuses et souvent non spécifiques

au cancer du sein. 23



Le taux de réutilisation est de I'ordre de 7 a 10 % [26,31,32]. L’étude d’Ana Cobo et al.,
parue en 2018, qui s'intéresse aux femmes qui avaient préservés des ovocytes dans le
cadre d’'un cancer, montre un taux de réutilisation de 7,4%, ce qui représente 80
patientes sur 1073, avec des taux de grossesse clinique par transfert de 41%, et un
taux cumulé de naissance vivante de 35.2% (25 naissances vivantes chez 71
patientes). L’age moyen a la réutilisation est de 38.8 ans pour des femmes qui avaient
été préservées a 34.8 ans et le délai moyen avant réutilisation est de 4,1 ans. Oktay et
al., dans une étude de cohorte de 131 femmes ayant eu une cryoconservation
embryonnaire pour un cancer du sein, retrouve un taux de réutilisation bien plus éleve
de 25% en moyenne 5.2 ans aprés la préservation [33]. Les données au CHRU de
Montpellier sont en accord avec celles retrouvées dans la littérature. En effet les délais
longs avant réutilisation peuvent expliquer notre faible taux de réutilisation des gamétes
vitrifiées, puisque la majorité des patientes a été préservée apres 2015 (seulement 4
patientes sur 58 avant cette date), soit il y a moins de 4 ans au moment de la rédaction
de cet article, ce qui représente une limite importante de notre étude.

Nos résultats en terme de nombre d’ovocytes vitrifiés ne varient pas de maniere
significative en fonction de I'dge. Cependant, ces données sont a interpréter avec
précaution vu le faible effectif de I'étude. L'équipe de Goldman et al, en 2016 a proposé
un modele pour estimer les chances d’avoir au moins une naissance vivante en
fonction de I'age des patientes et du nombre d’ovocytes matures vitrifiés. Ces patientes
avaient toutes réalisé une préservation de la fertilité non pas pour des raisons
médicales mais sociétales. Cette étude a mis en évidence que pour un age inférieur ou
égal a 35 ans, 10 ovocytes matures vitrifiés donnent 70% de chance a la patiente
d’avoir au moins une naissance vivante. Pour conserver les mémes chances a 38 ans,
le nombre d’ovocytes matures vitrifiés nécessaire est de 20 ovocytes, et plus de 30

ovocytes a 40 ans [34]. 24



Ana Cobo et al. retrouve les mémes résultats chez les patientes préservées également
pour des raisons sociétales. Par contre, pour les patientes préservées dans un contexte
oncologique, il n'existe pas de différence significative sur le nombre de naissance
vivante en fonction de I'dge et du nombre d’ovocytes matures vitrifiés (10 ovocytes
matures vitrifiés donnent environ 40% de chance de naissance vivante). Cependant, les
effectifs dans chaque groupe d’age sont faibles chez les patientes préservées dans un
contexte de diagnostic de cancer [31]. A ce jour, trés peu d’études évaluent le nombre
d’ovocytes nécessaires pour obtenir une naissance vivante chez les patientes
préservées dans un contexte oncologique. Et devant le délai long avant réutilisation, il
est encore trop tot pour analyser les résultats de notre centre en terme de grossesses
et de naissances vivantes issues de la préservation de la fertilité. Il est indispensable de
bien en informer les patientes, afin de les aider au mieux a faire leur choix, au vue de la
lourdeur de la procédure de préservation de la fertilité dans un contexte de diagnostic
difficile.

A propos de la fertilité post cancer, nous avons observé un taux de grossesse de
16%, ce qui est concordant avec la littérature. Dans une méta-analyse de 2017 publiée
par Gerstl et al., le taux de grossesse chez les patientes ayant subi une chirurgie et une
chimiothérapie pour un cancer du sein, est estimé entre 12% et 16%. De maniére
générale, les taux de grossesse apres un cancer sont de 40% inférieur a ceux de la
population générale, voire méme 70% inférieur en cas de cancer du sein [35-37]. Ces
faibles taux de grossesse apres un cancer du sein sont la conséquence a la fois de la
gonadotoxicité des traitements utilisés dans ce contexte, des traitements hormonaux
qui peuvent retarder de 5 a 10 ans le projet de grossesse, mais également de la
« peur » de la récidive du cancer en cas de grossesse, surtout pour les tumeurs aux

récepteurs hormonaux positifs.
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Pourtant dans la littérature, il n’est pas retrouvé d’augmentation du risque de récurrence
en cas de grossesse apres un cancer du sein, et ce, quel que soit le statut hormonal
[35-38].

Seulement une femme sur cinq a été revue en consultation post oncofertilité. Il
existe peu d’études sur la consultation post cancer. Dans I'étude de Massaroti et al., sur
154 patientes prises en charge en oncofertilité avant un traitement gonadotoxique, une
femme sur deux a reconsulté aprés son cancer [37]. Les motifs de consultation n’était
pas tant le désir de grossesse (il représentait seulement 10% des patientes) mais plutot
le besoin d’information sur la fertilité post traitement, la prise en charge des effets
indésirables, et de leur conséquence notamment sur la sexualité, ainsi que la
contraception [39]. Alors que l'information sur la préservation de la fertilité et les effets
potentiellement stérilisants des chimiothérapies se divulgue, moins d’attention est
prétée au « post cancer » et aux conséquences physiques et psychologiques de ces
traitements, alors méme qu’elles peuvent avoir un impact considérable sur la qualité de
vie. En effet, I'insuffisance ovarienne chimio-induite n’a pas seulement des
conséquences sur la fertilité. Elle induit une hypoestrogénie qui peut étre responsable a
la fois d’une altération de la qualité de vie (bouffées de chaleur), de troubles sexuels
(baisse de la libido, sécheresse vaginale), mais également de désordres sur le plan
osseux et cardiologique. La prise en charge de I'ensemble de ces comorbidités
constitue un objectif du plan cancer 2014-2019 [15].

D’une maniére générale, nous avons rencontré des difficultés a recueillir les
données sur le « post cancer » et notamment la fertilité post cancer, ce qui constitue

une limite importante de notre étude.
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En effet, comme nous I'avons décrit, les patientes reviennent peu en consultation, et les
courriers de suivi des oncologues et des chirurgiens ne nous parviennent pas toujours.
Cette étude pilote peut nous permettre de suggérer la mise en place d’un registre

régional prospectif des patientes suivies en oncofertilite.
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CONCLUSION

Les progrés accomplis dans le domaine de I’Assistance Médicale a la
Procréation permettent aujourd’hui une meilleure prise en charge en matiere
d’oncofertilité. Depuis 'ouverture de la préservation de la fertilité en 2011, le
déploiement de 'activité en oncofertilité au niveau régional fonctionne bien, avec un
réseau de soin adapté, mais qui nécessite un élargissement afin d’optimiser la
couverture géographique et proposer une équité des soins. A I'heure ou le « post
cancer » devient un enjeu majeur dans la prise en charge des patientes jeunes
atteintes de cancer, il est nécessaire de continuer a sensibiliser a la fois des
professionnels de santé concernés et les patientes et favoriser 'accés aux plateformes

d’oncofertilité.
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Annexe 2- Lettre d’'information et de non opposition adressée aux patientes

Montpellier, le

|PATIENT_NOM_NAISSANCE |
(|PATIENT_NOM_MARITAL|)
PATIENT_PRENOM |

| ADRESSE1|

| ADRESSE2 |

| ADRESSE3|

| CODEPOSTAL| |VILLE|

OBIJET : Inclusion du dossier dans une étude
Madame, Monsieur,

Depuis de nombreuses années, le CHU de Montpellier travaille a 'amélioration continue de la
prise en charge de ses patients.

A cet effet, il réalise régulierement des études visant a déterminer la meilleure prise en charge
a leur proposer.

Correspondant au probléme de santé que nous souhaitons étudier, le dossier de
| PATIENT_NOM_NAISSANCE| |PATIENT_PRENOM | a été sélectionné dans I'étude :
Etat des lieux sur la préservation de la fertilité dans le cancer du sein au CHU de Montpellier.

Dont |'objectif est :

Connaitre les caractéristiques épidémiologiques et tumorales des patientes adressées en
oncofertilité pour un cancer du sein a Montpellier, leur prise en charge oncologique, les
traitements proposées pour préserver leur fertilité, ainsi que leur suivi post cancer tant sur le
plan oncologique que sur le plan de la fertilité.

Cette étude ne modifie pas sa prise en charge. Elle collecte et traite les informations du dossier,
en se restreignant aux seules données nécessaires.

Les responsables de I'étude sont le Dr Sophie Bringer Deutsch (coordonnateur au CHU de
Montpellier), et Bertille du Boulet, interne en gynécologie. Seules ces personnes seront
autorisées a consulter ses informations pour I'étude.

Les catégories de données décrites ci-dessous ne seront utilisées que pour cette étude; si le
dossier était inclus dans une autre étude, vous en seriez avertis par une autre lettre
d’information.
- Caractéristiques générales : age, IMC, gestité et parité, contraception et cycles avant
chimiothérapie, réserve ovarienne avant chimiothérapie
- Caractéristiques tumorales
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- Prise en charge oncologique : type de chimiothérapie, dose des molécules utilisées, date
de la chimiothérapie, thérapie ciblée et hormonothérapie s’il y a lieu, radiothérapie s’il y
a lieu

- Prise en charge en oncofertilité : mise sous agonistes de la GnRh, stimulation pour
préservation de la fertilité si elle a eu lieu avec le type de molécule utilisée, la dose de
stimulation, la durée et la réponse a la stimulation, le nombre d’ovocytes ou
d’embryons obtenus

- La fertilité post traitement : la réserve ovarienne et les cycles post chimiothérapie, le
désir de grossesse, les grossesses obtenues, la réutilisation des gameétes ou des
embryons congelés, les naissances vivantes apres cancer

- Lesuivialong terme : les récidives éventuelles des cancers.

Les données seront pseudo-anonymisées et conservées sous la responsabilité de Bertille du
Boulet durant 2 ans apres la publication des résultats.

Vous disposez des droits d’acces, de rectification, de limitation des informations le concernant
dans le cadre de ce traitement.
Vous pouvez en particulier :

- Obtenir des informations de santé en rapport avec I'étude
(Téléphone du coordonnateur : 04 67 33 64 81)

- Refuser que le dossier soit inclus dans I'étude. Ce refus n’aura aucune conséquence sur la
prise en charge.

Si vous désirez signifier votre refus, vous devez retourner le formulaire joint a cette lettre
vers votre correspondant pour cette étude a I'adresse suivante :

Bertille du Boulet

P6le Femme Mére Enfant

Médecine de la Reproduction

Centre Hospitalier Universitaire de Montpellier Arnaud de Villeneuve
371 Av. du Doyen Gaston Giraud

34090 Montpellier

Nous vous remercions de votre compréhension, et vous prions de croire, Madame, Monsieur, a
I'expression de nos sentiments dévoués.

Dr Sophie Bringer Deutsch
Bertille du Boulet, interne en gynécologie.
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Formulaire de refus de participation

Titre : Etat des lieux sur la préservation de la fertilité dans le cancer du sein au CHU de

Montpellier

Coordonnateur de la recherche — CHU de Montpellier :
Service de

Je soussigné(e)
Néle / /

refuse que le dossier de |PATIENT_NOM_NAISSANCE| |PATIENT_PRENOM| (IPP
| PATIENT_IPP|) soit utilisé pour I'étude : Etat des lieux sur la préservation de la fertilité dans
le cancer du sein au CHU de Montpellier

J’ai été informée que ma décision n’aura aucun effet sur la prise en charge médicale habituelle
et notamment sur la qualité des soins qui sont et seront apportés.

J’ai été informé(e) de mon droit de refus a tout moment et sans justification.
Date :

Signature :
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SERMENT

» En présence des Maitres de cette école, de mes chers condisciples et
devant [effigie d’Hippocrate, je promets et je jure, au nom de ['Etre
supréme, d'étre fidele aux lois de [honneur et de la probité dans
Lexercice de la médecine.

> Je donnerai mes soins gratuits a [indigent et n'exigerai jamais un
salaire au-dessus de mon travail.

» Admis (e) dans [intérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui
s’y passe, ma langue taira les secrets qui me seront confiés, et mon état
ne servira pas d corrompre les meeurs, ni d favoriser le crime.

> Respectueux_ (se) et reconnaissant (e) envers mes Maitres, je rendrai a
leurs enfants ['instruction que j ai recue de leurs péres.

» Que les hommes m'accordent leur estime si je suis fidele a mes
promesses. Que je sois couvert (e) dopprobre et méprisé (e) de mes
confreres sij'y manque.
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RESUME
Objectifs- 5 a 7% des cancers du sein touchent les femmes de moins de 40 ans. Les progrés

thérapeutiques ont permis d’améliorer la survie de ces patientes, souvent au détriment de
leur fertilité. L'objectif de cette étude est d’évaluer I'activité d’'oncofertilité et le devenir des

femmes jeunes atteintes d’'un cancer du sein prises en charge au CHRU de Montpellier.

Méthodes- |l s’agit d’'une étude rétrospective incluant toutes les femmes égées de 18 a 43
ans présentant un cancer du sein adressées en consultation d’oncofertilité au CHRU de

Montpellier entre juillet 2011 et le 31 décembre 2018.

Résultats-190 patientes étaient éligibles, trois ont refusé de participer a I'étude, soit 187
patientes incluses. On estime que seulement 33% des patientes jeunes atteintes de cancer
du sein potentiellement candidates pour la préservation de la fertilité (PF) ont pu bénéficier
d’une consultation d’oncofertilité dans notre région Parmi ces 187 patientes, 58(31%) ont
bénéficié d’'une stimulation ovarienne en vue d’une vitrification ovocytaire ou embryonnaire,
elles étaient significativement plus jeunes : 32.9 vs 34.6 ans et avaient moins de ganglions
envahis. Au total 66 cycles ont été réalisés et ont permis de vitrifier en moyenne 10.8
ovocytes et 3.5 embryons par cycle. Le taux de réutilisation était de 3%. Et 91% des

grossesses observées en post cancer étaient spontanées.

Conclusion-Un tiers des patientes atteintes de cancer du sein éligibles a une préservation de
la fertilité ont bénéficié d’une consultation d’oncofertilité, et parmi elles, 31% ont bénéficié
d’'une technique de PF de référence. A I'heure ou le “post cancer” devient un enjeu majeur
dans la prise en charge de ces patientes, il est nécessaire de continuer a sensibiliser les

professionnels de santé et favoriser 'accés aux plateformes d’oncofertilité.

Mots clés : préservation de la fertilité, cancer du sein, oncofertilité



