ité féminine :
tissu ovarien




Introduction

La cryopréservation du tissu ovarien est une technique de
préservation de la fertilité qui est en permanente évolution
depuis une vingtaine d’années. Elle est proposée aux patientes
avant un traitement altérant la fonction ovarienne et entrainant
une diminution de la fertilité.
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ctionnement des ovaires

Les ovaires font partie de l'appareil génital féminin
(figure 1). lls sont au nombre de deux, un a droite et
I’autre a gauche, situés dans la cavité pelvienne. La
partie externe de l'ovaire est appelée cortex ovarien,
c’est ici que se trouvent les follicules® et que se déroule
la folliculogenése®. La partie interne de I'ovaire est
appelée médullaire (figure 2).

Cavité de 'utérus Ovaire Ovule
(grossesse) (ovogenése) expulse

Muqueuse

Trompe
utérine |

Paroi musculaire

utérine \ / \
Col de l'utérus i Ligament Frange du
Orifice !"“‘m 4
du vagin 8 > Petite levre
1 .
Follicule : ens
Fente vulvaire Grande lévre

I’ovaire.

Folliculogenese : croissance d’un follicule primordial en follicule
mar. Chaque étape de ce développement correspond a un type de
follicule particulier.



Figure 1 Appareil génital féminin (2)
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Figure 2 Représentation schématique d’un ovaire et de
la croissance folliculaire (3)



L'ovaire a deux fonctions: permettre la sécrétion
d’hormones correspondant a la fonction endocrine® et
expulsion d’ovocytes® nécessaire a la reproduction,
c’est la fonction exocrine”.

ovaires

A la naissance, les jeunes filles ont un certain nombre de
follicules, donc d’ovules. Plus la femme est jeune plus le
nombre de follicules est important. Mais celui-ci
diminue au cours de la vie (figure 3).

> Endocrine: se dit d’une glande sécrétant des hormones
directement dans le sang.

: Ovocyte : cellule reproductrice féminine, il est destiné a étre
fécondé par un spermatozoide. On |'appelle aussi ovule.

> Exocrine : se dit d’une glande sécrétant des hormones en dehors
de la circulation sanguine.
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Figure 3 Diminution du nombre de follicules au cours de
la vie chez la femme




Avec cette diminution folliculaire, on observe également
une baisse du nombre d’ovules et donc de la fertilité6,
principalement apres 35 ans.

La folliculogenése est la croissance du follicule
« primordial » en un follicule « mlr » c’est-a-dire a un
stade pré-ovulatoire. Chaque étape de cette croissance
correspond a un type particulier de follicule (figure 4).
Au cours de chaque cycle menstruel, un seul follicule
arrivera a maturité et produira un ovocyte susceptible
d’étre fécondé. Entre la puberté’ et la ménopause®
environ 400 follicules deviendront matures.

ir des enfants. On

(0]
des ovaires

uberte : periode de transition entre T"'enfance et "adolescence,
caractérisée par le développement des caracteres sexuels,
conduisant a I'acquisition des fonctions de reproduction.

8 Ménopause : Arrét de I'activité ovarienne, vers 50 ans, caractérisé
par I'arrét des menstruations (régles).



Les cycles sont régulés par des hormones® sécrétées par
une glande dans le cerveau appelée hypophyse'®, qui
agissent sur les ovaires. Ces hormones ou
« gonadotrophines™ » sont la FSH'?, qui permet la
croissance des follicules, et la LH *“ qui induit
I'ovulation (figure 5).

Les ovaires sécrétent des hormones : I'estradiol® et la
progestérone'®. Elles vont agir sur différents organes

9 e . 0

Hormone : substance sécrétée par une glande endocrine, libérée
dans le sang, et qui agit sur différents organes pour en modifier le
fonctionnement.

10 . s :
Hypophyse : petite glande située a la base du cerveau, qui
sécrete plusieurs hormones.

11 . C s :
Gonadotrophines : hormones sécrétées par I’"hypophyse qui vont

agir sur les ovaires via le sang. On utilise ces hormones lors de la

stimulation de I'ovulation en procréation médicale assistée (PMA).

12 EsH (Hormone folliculo-stimulante) : hormone sécrétée par
I’hypophyse qui stimule la croissance des follicules.

B3 H (Hormone Lutéinique): hormone lutéinisante sécrétée par
I’hypophyse qui est responsable de |’ovulation.

14 . s

Ovulation : libération d’'un ovocyte mature dans la trompe
utérine.
15 i C s :

Estradiol : hormone sexuelle sécrétée par les ovaires.

10



tels que l'utérus, les seins, la peau, le squelette mais

aussi I’hypophyse.

16 . C )
Progestérone : hormone sécr Etradiol lement par le corps
jaune de l'ovaire (glande temporz.. ., __. __ . 2xpulsion de I'ovocyte

lors de I'ovulation et par le placenta lors de la grossesse.

11
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Figure 4 Représentation simplifiée de la régulation
hormonale chez la femme (4)
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traitements anti-
ion ovarienne ?

Avec les nombreux progres dans la prise en charge des
cancers, le taux de survie a nettement augmenté. Mais
les traitements tels que la chimiothérapie®’ et la
radiothérapie’® ont un effet négatif sur la fertilité. Ils
sont dits « gonadotoxiques™ ».

Si le traitement atteint les ovaires, cela risque de
diminuer voire de détruire la réserve de follicules de
maniere irréversible. On appelle ceci l'insuffisance
ovarienne prématurée, et les chances d’étre enceinte
seront diminuées.

17 ;oo b o . : .
Chimiothérapie : traitement de certaines maladies notamment
les cancers via des substances chimiques.

18 . .. ) . .
Radiothérapie : traitement par rayonnements ionisants utilisé
lors de certaines maladies comme les cancers.

19 . : . , <
Gonadotoxique : qui est toxique pour les gonades c’est a dire
pour les organes reproducteurs (ovaires et testicules).

13



Si tous les follicules sont détruits [Iinsuffisance
ovarienne sera définitive entrainant une infertilité?® et
donc l'incapacité a avoir des enfants.

Plusieurs facteurs sont a prendre en compte lors du
traitement, notamment, I’'age de la patiente au moment
du traitement. L'impact d’un traitement gonadotoxique
est généralement moins sévere chez les patientes
jeunes car elles ont une réserve folliculaire importante.

Le type de traitement et sa durée sont également
importants pour évaluer le risque potentiel sur Ia
fertilité. Certains médicaments sont plus toxiques que
d’autres.

20 e epes , .
Infertilité : difficulté a concevoir un enfant.
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ertilité

Il existe plusieurs méthodes en matiere de préservation
de la fertilité par congélation. Le choix sera influencé par
le type de pathologie, le traitement nécessaire et sa
durée d’administration, I'age de la patiente, et sa
condition matrimoniale. Une rencontre avec un médecin
du CPMA avant de commencer votre traitement
permettra de déterminer la méthode la plus adaptée a
votre situation. La décision sera souvent prise dans
I’'urgence mais le CPMA mettra tout en ceuvre pour vous
recevoir dans les plus brefs délais.

Pour bénéficier d’'une préservation de la fertilité, il est
indispensable que vous soyez consentante et que vos

15



sérologies®’ (VIH**, Hépatite B, Hépatite C et Syphilis)
soient contrblées. Les autres conditions sont spécifiques
a chaque méthode. Le médecin du CPMA vous assistera
dans les démarches a entreprendre.

**VIH : Virus de I'immunodéficience humaine

tissu ovarien

La cryopréservation du tissu ovarien est proposée aux
jeunes filles et aux femmes de moins de 35 ans car au
dela la réserve en follicules est trop faible pour assurer
une préservation de la fertilité. Il n’est pas nécessaire

21 . . . S
Sérologie : Etudes des sérums et de leurs propriétés afin de
diagnostiquer une maladie infectieuse ou de révéler la présence

d’anticorps. On fait ce test grace a une prise de sang.

16



d’avoir recours a une stimulation de l'ovulation pour
bénéficier de cette méthode.

C’'est une technique de préservation de la fertilité

récente, qui consiste en un prélevement chirurgical, par
coelioscopie? (figure 6), de tissu ovarien.

PHOTO COELIOSCOPIE

Figure 5 Représentation d’une chirurgie par
coelisocopie (5)

22 . . . . . . :
Coeliscopie : technique chirurgicale qui permet I'exploration de
la cavité abdominale ainsi que de faire des prélevements.

17



Le chirurgien préléeve des biopsies®® de la partie
superficielle de I'ovaire, le cortex, ou se trouve la plus
grande partie de follicules primordiaux et donc
d’ovocytes immatures. lls sont plus résistants a la
congélation. Généralement, le prélevement ne se fait
gue sur une partie d’'un seul des deux ovaires. Parfois, il
faut prélever un ovaire entier.

Les biopsies sont emmenées au laboratoire du CPMA
pour étre découpées en petits fragments qui seront
placés dans des cryotubes. lls seront refroidis tres
lentement afin de ne pas les abimer puis stockés a basse
température dans I'azote liquide (-196 °C).

Les fragments ovariens congelés peuvent étre préservés
pendant plusieurs années, jusqu’a ce que la patiente
souhaite avoir un enfant. Le délai de conservation est de
10 ans a dater du jour de la cryoconservation. Ce délai
peut étre réduit ou allongé a votre demande.

23 Biopsie : c'est le prélevement chirurgical d'un fragment de
tissu ou d'organe.

18
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Figure 6 Résumé schématique de la cryopréservation du
tissu ovarien (6)**

sirez avoir un enfant ?

Si aprés une période de rémission” de votre pathologie,
VOUS envisagez une grossesse.

Il est important que vous en parliez
avec les médecins qui vous ont
accompagnée afin de décider de la
conduite a tenir.

Si l'insuffisance ovarienne prématurée se confirme par
des tests biologiques une transplantation des fragments
de cortex ovariens vous sera proposée. On replace les

24 . . . : : .
Ovariectomie : est une intervention chirurgicale au cours de
laguelle on retire un ou les deux ovaires.

25 . . . o : . .
Rémission : une diminution ou une disparition des signes et des
symptomes de la maladie apres I'arrét du traitement.

20



fragments de maniere chirurgicale, par coelioscopie, soit
sur 'ovaire restant, soit dans la cavité pelvienne.

Avec cette méthode, une fonction ovarienne est rétablie
environ 4 mois apres la greffe.

Plusieurs enfants dans le monde ont vu le jour grace a
cette technigue d’autogreffe. Mais elle doit étre réalisée
avec prudence, car il y a un risque éventuel de
réintroduire des cellules cancéreuses dans certaines
pathologies bien identifiées.

Tous vos médecins se réuniront pour
discuter des possibilités afin de vous
donner les meilleures chances pour
obtenir une grossesse sans risque de
réintroduire la maladie.




isation ?

Le déroulement de I’hospitalisation est le méme pour le
prélevement des fragments ovariens que pour leur

greffe.

Avant I'opération, il sera nécessaire d’avoir une
consultation avec le médecin anesthésiste.
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L’hospitalisation se déroule en ambulatoire, c’est a dire
gu’elle ne dure qu’une journée et ne nécessite pas que
vous passiez la nuit a I’'hdpital.

Il vous sera demandé de venir a jeln c’est-a-dire, ni
boire, ni manger, ni fumer a partir d’'une certaine heure
gui vous sera donnée. Vous arriverez le matin.

La chirurgie se fait par coelioscopie. C'est une
intervention qui permet d’examiner lintérieur de
I’abdomen apreés y avoir insufflé un gaz (CO,). Elle
consiste en l'insertion d’un instrument optique (appelé
laparoscope) au travers d’une petite ouverture
d’environ 1cm sous le nombril. Ce laparoscope est
connecté a une petite caméra afin de permettre au
médecin d’examiner et d’opérer les organes internes,
sans avoir a ouvrir 'abdomen. En complément de
I'incision ombilicale, une a trois autres incisions d’un
demi a un centimetre sont faites dans la partie basse de
I’abdomen, permettant l'utilisation de fins instruments
chirurgicaux.
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La chirurgie dure environ 1h.

Vous aurez des petits pansements, souvent au nombre
de trois ou quatre, a changer au bout de 48h apres
I’opération (figure 8).

Laparoscopy
Incisions

Figure 7 Schéma des incisions lors d’une chirurgie par
coelioscopie (7)

Apres l'opération, vous serez transférée en salle de
réveil, puis en salle 47 ou salle 14 ou on vérifiera que
tout va bien. Vous pourrez manger, vous lever.

Il est possible que vous ayez des douleurs, pour cela
vous aurez des antidouleurs. Il se peut aussi que vous

ayez quelques saignements.

Si tout va bien vous serez autorisée a rentrer chez vous
le soir.
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La procréation médicalement assistée est régie par la loi
Belge datant du 6 Juillet 2007 : Loi relative a la
procréation médicale assistée et a la destination des
embryons surnuméraires et des gametes. Elle
s‘appligue a la cryoconservation des gametes, des
embryons surnuméraires, des gonades et des fragments
de gonades.

Vous pouvez retrouver les textes de loi sur le site du
Moniteur Belge qui est le journal officiel publiant les lois
et autres textes réglementaires de I'Etat belge:
www.moniteur.be

2007-07-17, N°214, page 38575 -38586
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Centre de Procréation
Médicalement Assistée
CHR Citadelle
Boulevard du XII*™ de Ligne, 1
4000 Liege
Belgique

Dr Laury HENRY

Médecin responsable de I'oncofertilité
Tel : +32 4 321 8372

Mail : laurie.henry@chrcitadelle.be

Anne-Catherine de LAMOTTE

Sage Femme en chef

Infirmiére coordinatrice en Chef CPMA
Tel : 432 4 321 6575
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Fax:+32 4 321 665/

Liens utiles :

http://www.cpma-ulg.be

http://www.family-hope.be
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