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FyziologieFyziologie

popoččáátkem fertilntkem fertilníího obdobho obdobíí mmáá žžena 300 000 primordiena 300 000 primordiáálnlníích f.ch f.
ddáále dochle docháázzíí jen k jen k úúbytkubytku
kkonec menstruaonec menstruaččnníích cyklch cyklůů ppřřed 40. rokem ed 40. rokem žženy proveny prováázenzenéé
vzestupem bazvzestupem bazáálnlníích hladin FSH (nad 40 IU/l) oznach hladin FSH (nad 40 IU/l) označčujeme jako ujeme jako 
ppřřededččasnasnéé ovariovariáálnlníí selhselháánníí ((prematurepremature ovarianovarian failurefailure -- POF)POF)
FSH, FSH, estradiolestradiol, , antiMulleriantiMulleriáánskýnský hormonhormon
iincidence ncidence POF POF vv normnormáálnlníí populace je ppopulace je přřibliibližžnněě 1:10001:1000
snsníížženenáá ovariovariáálnlníí rezerva: rezerva: elevacelevacee FSH nad 15 IU/l a snFSH nad 15 IU/l a sníížženenéému mu 
popoččtu tu antrantráálnlnííchch foliklfoliklůů ppřři i sonograficksonografickéémm vyvyššetetřřeneníí (pod 5)(pod 5)
nnááslednslednéé ttěěhotenstvhotenstvíí nenneníí vylouvylouččenenéé, ale zpravidla jen pomoc, ale zpravidla jen pomocíí IVFIVF



Vliv tVliv těěhotenstvhotenstvíí na prognna prognóózu o.zu o.

nněěkolik studikolik studiíí popisuje leppopisuje lepšíší prognprognóózu u pacientek, kterzu u pacientek, kteréé ototěěhotnhotněělyly
BlumenfeldBlumenfeld Z, Z, DannDann E, E, AviviAvivi I, I, EpelbaumEpelbaum R, R, RoweRowe JM. Fertility JM. Fertility afterafter treatmenttreatment for for HodgkinHodgkin's 's diseasedisease. . AnnAnn OncolOncol 2002; 2002; 

13(13(supplsuppl_1):138_1):138--147.147.

GelberGelber S, S, CoatesCoates AS, AS, GoldhirschGoldhirsch A, A, CastiglioneCastiglione--GertschGertsch M, M, etet alal. . EffectEffect ofof pregnancypregnancy on on overalloverall survivalsurvival afterafter thethe
diagnosisdiagnosis ofof earlyearly--stagestage breastbreast cancercancer. J . J ClinClin OncolOncol 2001; 19(6):16712001; 19(6):1671--1675.1675.

nebo stejnou prognnebo stejnou prognóózuzu

BlakelyBlakely LJ, LJ, BuzdarmBuzdarm AU, AU, LozadaLozada JA, JA, ShullaihShullaih SA, SA, HoyHoy E, E, SmithSmith TL TL etet alal. . EffektEffekt ofof pregnancypregnancy afterafter treatmenttreatment for for breastbreast
carcinomacarcinoma on on survivalsurvival andand risk risk ofof recurrencerecurrence. . CancerCancer 2004; 100(3):4652004; 100(3):465--469.469.

„„HealthyHealthy mothermother““ efektefekt



Vhodný intervalVhodný interval

ClarkClark a a kolkol nalezli signifikantnnalezli signifikantněě leplepšíší prognprognóózu ve skupinzu ve skupiněě žžen, en, 
kterkteréé ototěěhotnhotněěly mezi 6. a 24. mly mezi 6. a 24. měěssíícem od dokoncem od dokonččeneníí llééččby ve by ve 
srovnsrovnáánníí s s žženami, kterenami, kteréé ototěěhotnhotněěly do 6. mly do 6. měěssííce (78 % ce (78 % vsvs 54 %)54 %)

ClarkClark RM, RM, ReidReid JM. JM. CarcinomaCarcinoma ofof thethe breastbreast in in pregnancypregnancy andand lactationlactation. . IntInt J J RadiatRadiat OncolOncol BiolBiol PhysPhys 1978; 4:6931978; 4:693--
698.698.

ObecnObecněě se doporuse doporuččuje dvouletý odstup od detekce zhoubnuje dvouletý odstup od detekce zhoubnéého ho 
nnáádoru.doru.



Faktory ovariFaktory ovariáálnlníího poho pošškozenkozeníí

vvěěk pacientkyk pacientky

typ chemoterapietyp chemoterapie

kumulativnkumulativníí ddáávka chemoterapievka chemoterapie



VVěěkk
významný faktor, který determinuje citlivost vajevýznamný faktor, který determinuje citlivost vaječčnnííkkůů
kk chemoterapiichemoterapii

starstaršíší žženy majeny majíí menmenšíší ovariovariáálnlníí rezervu a tak prezervu a tak přři znii zniččeneníí pompoměěrnrnéé
ččáásti chemoterapisti chemoterapiíí zbude významnzbude významněě ninižžšíší rezidureziduáálnlníí poolpool oocytoocytůů a a 
tudtudíížž je tato lje tato lééččba spojena sba spojena s vyvyššíšší nnááslednou incidenci POF neslednou incidenci POF nežž u u 
mladých mladých žženen

Faktory ovariFaktory ovariáálnlníího poho pošškozenkozeníí



Typ chemoterapieTyp chemoterapie
vysokotoxickvysokotoxickéé: : 

cyclofosfamidcyclofosfamid, , busulfanbusulfan, , prokarbazinprokarbazin
ststřřednedněětoxicktoxickéé

cisplatinacisplatina, , adriamycinadriamycin
nníízkotoxickzkotoxickéé: : 

bleomycinbleomycin, , aktinomycinaktinomycin D, D, vinkristinvinkristin, , MTXMTX, 5, 5FUFU
neznneznáámméé rizikoriziko::

taxanytaxany, , oxaliplatinaoxaliplatina, , trastuzumabtrastuzumab

Faktory ovariFaktory ovariáálnlníího poho pošškozenkozeníí



DDáávkavka
kkumulativnumulativníí ddáávka chemoterapie mvka chemoterapie máá ppřříímý negativnmý negativníí vliv na vliv na 
ovariovariáálnlníí funkcifunkci

ppřřííkladklad:: kumulativnkumulativníí ddáávka 20,4 g vka 20,4 g cyklofosfamiducyklofosfamidu vede u vede u žžen ve en ve 
vvěěku 20ku 20--29 let k ovari29 let k ovariáálnlníímu selhmu selháánníí. U . U žženy ve veny ve věěku nad 40 let k ku nad 40 let k 
selhselháánníí stastaččíí jijižž jen 5,2 g. jen 5,2 g. ŽŽena sena s povrchem tpovrchem těěla 1,7mla 1,7m²², kter, kteráá
obdrobdržžíí 6 s6 sééririíí CMF nebo CEF, dostane celkem 11CMF nebo CEF, dostane celkem 11--15 g 15 g 
cyklofosfamiducyklofosfamidu. . 

Faktory ovariFaktory ovariáálnlníího poho pošškozenkozeníí



Vliv radioterapieVliv radioterapie

nnebyl popsebyl popsáán negativnn negativníí vliv radioterapie na nvliv radioterapie na nááslednslednéé ototěěhotnhotněěnníí. . 

jje uve uváádděěna snna sníížženenáá laktace z ozlaktace z ozáářřenenéého prsu po radioterapii ho prsu po radioterapii 
a prs zachova prs zachováávajvajííccíí operacioperaci
DowDow KH,  KH,  HarrisHarris JR, JR, RoyRoy C. C. PregnancyPregnancy afterafter breastbreast conservingconserving surgerysurgery andand radiationradiation therapytherapy for for breastbreast cancercancer.  J .  J 
NatlNatl CancerCancer InstInst MonogMonog 1994; 16:1311994; 16:131--137.137.

MalamosMalamos NA, NA, StathopoulosStathopoulos GP, GP, KeramopoulosKeramopoulos A, A, PapadiamantisPapadiamantis J, J, VassilarosVassilaros S. S. PregnancyPregnancy andand offspringoffspring afterafter thethe
appearanceappearance ofof breastbreast cancercancer. . OncologyOncology 1996; 53:4711996; 53:471--475.475.



Metody ochrany reprodukceMetody ochrany reprodukce

hormonhormonáálnlníí manipulacemanipulace
–– analoga analoga GnRHGnRH
–– BlumenfeldBlumenfeld Z, Z, AviviAvivi I, I, LinnLinn S, S, EpelbaumEpelbaum R, R, BenBen ShaharShahar M, M, HaimHaim N. N. EndocrinologyEndocrinology: : PreventionPrevention ofof irreversibleirreversible

chemotherapychemotherapy--inducedinduced ovarianovarian damagedamage in in youngyoung womenwomen withwith lymphomalymphoma by a by a gonadotrophingonadotrophin--releasingreleasing
hormone hormone agonistagonist in in parallelparallel to to chemotherapychemotherapy. . HumHum ReprodReprod 1996; 11(8):16201996; 11(8):1620--1626.1626.

kryokonzervacekryokonzervace embryembryíí
–– bběžěžnnáá metoda, nutnmetoda, nutnáá stimulace, musstimulace, musíí být partner, protokoly s být partner, protokoly s tamoxifenemtamoxifenem
–– naturnaturáálnlníí cyklycykly

OktayOktay K, K, BuyukBuyuk E, E, DavisDavis O, O, YermakovaYermakova I, I, VeeckVeeck L, L, RosenwaksRosenwaks Z. Fertility Z. Fertility preservationpreservation in in 
breastbreast cancercancer patientspatients: IVF : IVF andand embryo embryo cryopreservationcryopreservation afterafter ovarianovarian stimulationstimulation withwith
tamoxifentamoxifen. . HumHum ReprodReprod 2003; 18(1):902003; 18(1):90--95.95.

kryokonzervacekryokonzervace gametgamet
–– nutnnutnáá stimulace, zkoustimulace, zkoušíší sese
–– alternativou in vitro maturace nezralých alternativou in vitro maturace nezralých oocytoocytůů



Metody ochrany reprodukceMetody ochrany reprodukce

kryokonzervacekryokonzervace ovariovariáálnlníí tktkáánněě
–– nenneníí nutnnutnáá stimulace, umstimulace, umííststěěnníí tktkáánněě jinam do tjinam do těěla po lla po lééččbběě
–– žživotnost 3 rokyivotnost 3 roky
OktayOktay K, K, NugentNugent D, Newton H, D, Newton H, SalhaSalha O, O, ChatterjeeChatterjee P, P, GosdenGosden RD. RD. IsolationIsolation andand characterizationcharacterization ofof primordialprimordial

folliclesfollicles fromfrom freshfresh andand cryopreservedcryopreserved humanhuman ovarianovarian tissuetissue. . FertilFertil SterilSteril 1997; 67(3):4811997; 67(3):481--486486

transplantace celých vajetransplantace celých vaječčnnííkkůů
–– experimentexperiment

ddáárcovstvrcovstvíí oocytoocytůů
–– bběžěžnnáá metodametoda



PublikovanPublikovanáá guidelinesguidelines

AmericanAmerican Society Society ofof ClinicalClinical OncologyOncology
Lee SJ,  Lee SJ,  SchoverSchover LR, LR, PartridgePartridge AH, AH, PatrizioPatrizio P, P, WallaceWallace P, P, HagertyHagerty
K K etet alal. . AmericanAmerican Society Society ofof ClinicalClinical OncologyOncology recommendationsrecommendations
on fertility on fertility preservationpreservation in in cancercancer patientspatients. J . J ClinClin OncolOncol 2006; 2006; 
24:291724:2917--2931.2931.

EuropeanEuropean Society Society ofof HumanHuman ReproductionReproduction andand Embryology Embryology 
http://www.eshre.comhttp://www.eshre.com

BritishBritish Fertility Society Fertility Society 
http://www.http://www.britishfertilitysocietybritishfertilitysociety..orgorg..ukuk//practicepolicypracticepolicy//documentsdocuments//ff
ccpaperccpaper..pdfpdf

http://www.eshre.com/
http://www.britishfertilitysociety.org.uk/practicepolicy/documents/fccpaper.pdf
http://www.britishfertilitysociety.org.uk/practicepolicy/documents/fccpaper.pdf


ZZáávvěěrr

ttěěhotenstvhotenstvíí nezhornezhorššuje prognuje prognóózu pacientkyzu pacientky
doporudoporuččený odstup 2 rokyený odstup 2 roky
metody ochrany reprodukce jsou intenzivnmetody ochrany reprodukce jsou intenzivněě zkoumzkoumáányny



GynekologickoGynekologicko--porodnickporodnickáá klinika 2. LF UK klinika 2. LF UK 
a FN Motola FN Motol
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