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Die Kryokonservierung von Ovarial-
gewebe - auch ,ovarian tissue bank-
ing” (OTB) genannt - ist eine relativ
neue, aber stark zunehmende Alter-
native zu den Routineverfahren der
In-vitro-Fertilisation (IVF). Sowohl be-
ziiglich der Erholung der endokrinen
Funktion als auch moglicher Schwan-
gerschaften nach liberstandener ma-
ligner Erkrankung sind bereits viel-
versprechende Ergebnisse erzielt
worden.

Hintergrund

Zunehmend koénnen bei malignen Er-
krankungen bessere Erfolge erzielt und
ein Grof3teil junger Patienten geheilt wer-
den. Oft werden diese guten Erfolge aber
durch aggressive Chemotherapien und
ihre Nebenwirkungen erkauft. Speziell
die Gonaden sind sehr sensibel gegen zy-
totoxische Medikamente und werden da-
her in einer hohen Anzahl der Fille in
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Mit den gliicklicherweise verbesserten
Heilungschancen riickt nun aber die Le-
bensqualitit nach der tiberstandenen Er-
krankung immer mehr in den Vorder-
grund, und die Frage des Fertilitdtser-
halts gewinnt an zunehmender Bedeu-
tung. Verschiedene Mdglichkeiten stehen
hier zur Verfiigung, um Frauen zu helfen,
nach tiberstandener Erkrankung Mutter
zu werden. Besonders die Routineverfah-
ren der IVF wie Kryokonservierung von
Oozyten oder Embryonen werden hier
angeboten. Die Kryokonservierung von
Oozyten kann seit Einfithrung der Vitri-
fikation sehr gute Erfolge aufweisen. Die-
se Techniken werden an anderer Stelle in
diesem Heft ausfiihrlich besprochen.
Beim OTB wird vor Beginn einer zy-
totoxischen Therapie ein Stiick Ovarge-
webe mithilfe der Laparoskopie entnom-
men und in fliissigem Stickstoff eingefro-

ren. Nach Heilung der Grunderkrankung
kann dann dieses Gewebe im Rahmen
einer erneuten Bauchspiegelung auto-
transplantiert werden und seine Funk-
tion wieder aufnehmen. Die Vorteile die-
ser Methode sind die rasche Anwendbar-
keit ohne vorher notwendige Stimulation
der Eierstocke, die Anwendbarkeit bei
prapubertidren Méddchen und v. a. der Er-
halt bzw. die Wiederherstellung der endo-
krinen Funktion bei Autotransplantation
der Ovargewebestiicke.

Bereits 1994 konnte an Schafen eine
Schwangerschaft nach Entnahme, Kryo-
konservierung und Autotransplantation
der Ovarien erzielt werden [1]. Zehn Jah-
re spater, 2004, konnte erstmals von Don-
nez et al. [2] iiber eine erfolgreiche hu-
mane Schwangerschaft sowie Geburt
nach Kryokonservierung von Ovarge-
webe und Autotransplantation berichtet

Tab.1 Geborene Kinder nach Autotransplantation

Mitleidenschaft gezogen. Als Beispiel er- Autor Erscheinungsjahr  Anzahl (n) der Kinder :X)Fgg:tr;;ine
le{den bei Al.kylanmenemnahme., die am Donnezetal. 2] 2004 5 >4
starksten toxisch auf das Ovar wirken, in -
o . B Meirow etal. [17] 2005 1 1/0
Kombination mit Ganzkorperbestrah-
. . Demeestere et al. [18] 2007 2 0/2
lung im Rahmen einer Knochenmark- Andersen etal.[19] 0E 2 T
transplantation bis zu 100% aller Pa- : :
L . s o Silber et al. [6] 2008 2 0/2
tientinnen ein vorzeitiges Erloschen der
. Roux et al. [20] 2009 2 0/2
Ovarfunktion, genannt ,,premature ova- —
rian failure (POF). Sanchez-Serrano et al. [21] 2010 2 (Zwillinge) 2/0
Revel et al. [22] 201 2 2/0
.. . Dittrich etal.[10 2011 2 0/2
» Nach iiberstandener maligner hetal. 10]
Erkrank ird die F d Revelli et al. [23] 2013 1 01
' I"a'n"ung wird die Frage des Garcia-Rada [24] 2013 1 0/1
Fertilitatserhalts bedeutsam IVF In-vitro-Fertlisation.
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werden. Etwa zur selben Zeit, 2005, pu-
blizierten Silber et al. [3] die erfolgreiche
Allotransplantation von frischem Ovar-
gewebe zwischen monozygoten Zwillin-
gen, die diskordant fiir ein POF waren. In
einer diesem Fallbericht folgenden Serie
wurden bei 9 monozygoten Zwillingspaa-
ren frische Allotransplantate von Ovar-
gewebe von einem Zwilling mit intakter
Ovarfunktion zu dem Zwilling mit POF
tibertragen. Hieraus entstanden, nach-
dem alle Transplantate erfolgreich an-
gewachsen waren, 14 Schwangerschaften
und 11 gesunde Babys [4-6].

Orthotope vs. heterotope
Autotransplantation

Das Hauptziel des OTB ist das Wieder-
herstellen der Fertilitit. Bei der Riickga-
be kann das entnommene Kortexgewe-
be des Ovars entweder orthotop oder he-
terotop autotransplantiert werden. Or-
thotop bedeutet hierbei, dass das Gewe-
be im kleinen Becken entweder in das

verbleibende Ovar oder in eine Perito-
nealtasche neben dem Ovar implantiert
wird. Bei der heterotopen Transplanta-
tion wird das Gewebe entweder in den
Unterarm oder in die Bauchwand einge-
setzt. Der Vorteil der orthototopen Trans-
plantation liegt darin, dass die Frau an-
schlieflend auf natiirlichem Weg schwan-
ger werden kann, wenn die Eileiter intakt
sind. Auch waren bisher vor Kurzem al-
le nach OTB entstandenen Schwanger-
schaften Resultate orthotoper Transplan-
tation. Im Jahr 2013 konnte erstmals tiber
eine intakte Schwangerschaft nach hete-
rotoper Transplantation und konsekuti-
ver IVF berichtet werden.

Die individuelle Technik der ortho-
topen Transplantation hingt davon ab,
ob zumindest ein Ovar {ibrig geblieben
ist. Soll das Gewebe auf das verbliebene
Ovar transplantiert werden, muss zuerst
der Kortex des verbliebenen Ovars ent-
fernt und die darunter liegende Medul-
la mit dem Geféfisystem freigelegt wer-
den. Dann werden etwa 1-1,5 mm dicke

Scheiben des aufgetauten kortikalen Ge-
webes auf die Medulla entweder mik-
rochirurgisch mit diinnen Nédhten oder
mit Gewebekleber fixiert. Es ist von es-
senzieller Bedeutung, dass die entnom-
menen und kryokonservierten Gewebe-
stiicke ultradiinn, mit einer Dicke von
1-1,5 mm, sind, um einerseits eine per-
fekte Kryokonservierung zu ermoglichen
und andererseits bei der Autotransplanta-
tion eine rasche Revaskularisierung zu er-
reichen [7, 8].

Ebenfalls moglich ist es auch, eine In-
zision in den Kortex des verbliebenen
Ovars vorzunehmen und das zu trans-
plantierende Gewebe in diese Inzision
subkortikal auf der Medulla zu fixieren.

Ist kein Restovar mehr vorhanden
oder mochte der Operateur das Gewe-
be nicht auf dem verbliebenen Ovar auf-
bringen, kann eine Peritonealtasche na-
he dem Ovar und in Reichweite der Tu-
be angelegt sowie das Gewebe in dieser
Peritonealtasche platziert und fixiert wer-
den [7, 8].

Hier steht eine Anzeige.

@ Springer



Zusammenfassung - Abstract

~Slow-freeze” vs. Vitrifikation

Prinzipiell gibt es 2 Arten, wie Ovargewe-
be, Eizellen und Embryonen konserviert
werden konnen. Die urspriinglich ange-
wendete und bei Embryonen sowie v. a.
Oozyten mittlerweile fast gdnzlich verlas-
sene Variante ist das ,,Slow-freeze“-Pro-
tokoll, bei dem das Gewebe sehr langsam
eingefroren wird. Das Hauptproblem bei
der Kryokonservierung und beim Auf-
tauen, v. a. beim Slow-freeze-Protokoll,
stellen Wasserkristalle dar, die intrazel-
luldre Strukturen verletzen und zersto-
ren. Die Vitrifikation (wortlich tibersetzt
~Verglasung®) verwendet andere Medien,
die dem Gewebe Wasser entziehen. Dann
wird das Gewebe schockgefroren. So wird
verhindert, dass Wasserkristalle die Zel-
len zerstoren. Durch die Einfithrung der
Vitrifikation konnte insbesondere die
Uberlebensrate kryokonservierter Oozy-
ten massiv gesteigert werden.

Bis heute sind keine Schwangerschaf-
ten nach Ovargewebekryokonservierung
mithilfe der Vitrifikation publiziert, son-
dern alle Schwangerschaften entstanden
nach Kryokonservierung gemaf3 Slow-
freeze-Protokoll. Dies liegt aber nicht an
der Unterlegenheit der Vitrifikation, son-
dern schlicht daran, dass an der Vitrifi-
kation von Ovargewebe derzeit noch be-
forscht wird bzw. zum Zeitpunkt der Ent-
nahme von Ovargewebe, das mittlerwei-
le autotransplantiert wurde, die Vitrifika-
tion fiir Ovargewebe noch nicht verfiig-
bar war.

Beim Vergleich der beiden Methoden
zeigt sich, dass die Uberlebensrate der
Sekundérfollikel und des Stromas beim
vitrifizierten Gewebe deutlich hoher zu
sein scheint. Ebenso konnte gezeigt wer-
den, dass der Erhalt der Granulosazellen
in Sekundarfollikeln nach Vitrifikation
deutlich hoher ist als nach Slow freezing.

Silber et al. [5] berichteten, dass beim
Vergleich von Slow-freeze-Kortex mit
frischem Transplantatkortex kein Unter-
schied in der Anzahl der iiberleben-
den Oozyten besteht. In einer Studie aus
2010 konnte ein Uberleben von 92% der
Oozyten nach Vitrifikation gezeigt wer-
den; dies entsprach auch der Rate le-
bender Eizellen im frischen Kortexge-
webe. Nach Slow-freeze-Kryokonservie-
rung und Wiederauftauen hingegen wa-
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Zusammenfassung

Um bei Patientinnen mit gonadotoxischen
(Chemo-)Therapien die Ovarialfunktion zu er-
halten, wurde das Verfahren der Kryokonser-
vierung von Ovargewebe, auch,ovarian tis-
sue banking” genannt, entwickelt. Hierbei
wird vor einer Chemotherapie Gewebe der
Ovarien entnommen, kryokonserviert und
nach Abschluss der gonadotoxischen Thera-
pie bzw. Heilung der Patientin wieder auto-
transplantiert. Dieses Verfahren gewinnt zu-
nehmend an Bedeutung, v. a. da hier durch
Riicktransplantation nicht nur Schwanger-
schaften ermdglicht werden kdnnen, son-
dern auch die verlorene, endokrine Funktion
des Ovars wieder erneuert werden kann. Ne-
ben dem Einsatz bei Patientinnen mit gona-
dotoxischen Therapien wird dieses Verfah-

DOI10.1007/500129-013-3245-4

Zukiinftige Entwicklung des ,ovarian tissue banking”

ren in nicht allzu langer Zeit sicherlich ana-
log zur Kryokonservierung von Eizellen im
Sinne eines,social freezing” angeboten wer-
den. Besonders der Aspekt der endokrinen
Funktionserneuerung kénnte in diesem Zu-
sammenhang einen entscheidenden Vorteil
gegentiber der Oozytenkryokonservierung
bieten. Der vorliegende Beitrag gibt einen
Uberblick iiber die Geschichte sowie den
derzeitigen Stand der Wissenschaft und be-
schreibt dariiber hinaus mégliche zukiinftige
Entwicklungen.

Schliisselworter
Ovarien - Kryokonservierung - Fertilitét -
Chemotherapie - Schwangerschaft

Abstract

New and even more aggressive forms of che-
motherapy have led to an increase in surviv-
al rates in patients with malignant diseas-

es, especially in young adults and adoles-
cents. However, the ovaries are very sensitive
to chemotherapy and premature ovarian fail-
ure can occur after cytotoxic therapy. Ovarian
cryopreservation and subsequent autotrans-
plantation, also called ovarian tissue banking
(OTB) is an option to enable young women
to have children after the disease has been
overcome. To date 25 pregnancies after auto-
transplantation of cryopreserved ovarian tis-

Future development of ovarian tissue banking

sue have been published in the literature and
this method should no longer be regarded as
experimental but offered to all young women
facing iatrogenic or induced premature ovar-
ian failure. Besides young women undergo-
ing cytotoxic therapy, OTB could also be used
in cases of social freezing. This article reviews
the history, current state of the art and future
perspectives of OTB.

Keywords
Ovaries - Cryopreservation - Fertility -
Chemotherapy - Pregnancy

ren nur noch 42% vitale Eizellen zu be-
obachten [5, 8].

Bei der frischen Allotransplantation
zwischen monozygoten Zwillingen wur-
den Funktionszeiten des transplantier-
ten Gewebes von 7 Jahren und ldnger be-
obachtet. Dagegen betrugen nach Slow-
freeze und Transplantation die Funk-
tionszeiten des Gewebes etwa 2 Jahre [8].
Geht man nun davon aus, dass mithil-
fe der Vitrifikation die gleichen Resulta-
te erzielt werden konnen wie bei der fri-
schen Allotransplantation, wiirde dies
einen enormen Fortschritt in der Kryo-
konservierung von Ovargewebe bedeu-
ten.

Erfolgsraten nach
Autotransplantation

Der Erfolg einer Autotransplantation

kryokonservierten Ovargewebes kann an

folgenden Ergebnissen gemessen werden:

== am Anwachsen und der Aufnahme
der endokrinen Funktion durch das
transplantierte Ovargewebe und

== an einer moglichen Schwangerschaft
nach Autotransplantation.

Prinzipiell wird eine Autotransplantation
im menopausalen Hormonstatus durch-
gefithrt [Werte des follikelstimulierenden
Hormons (FSH) hoch, des Anti-Miiller-
Hormons (AMH) niedrig, Amenorrhg].
Von einem Anwachsen und einer intak-
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Abb. 1 A Freezing bei Oozytenkryokonservierung und Ovargewebekryokonservierung

ten endokrinen Funktion des autotrans-
plantierten Gewebes kann ausgegangen
werden, wenn es nach vorbestehendem
hohem FSH und niedrigem Estradiol
(E2) zu einem Anstieg des E2 und einem
gleichzeitigen Abfall des FSH kommt.

In einer aktuellen Arbeit aus 2013 fass-
ten Donnez et al. [7] die Ergebnisse von
60 Autotransplantationen an 3 Zentren
in Belgien (Donnez), Déanemark (An-
dersen) und Spanien (Pellicer) zusam-
men; dies diirfte der derzeit grofiten Se-
rie entsprechen. In dieser Serie zeigte sich
eine Erfolgsrate fiir die Erholung der en-
dokrinen Funktion von 93%. Die Fille,
in denen es nicht zur Erholung der en-
dokrinen Funktion kam, betrafen Pa-
tientinnen, in deren aufgetautem Gewe-
be bei der Kontrolle keine Follikel nach-
weisbar waren. Die Kryokonservierung
dieser Gewebe war nicht im transplantie-
renden Zentrum durchgefithrt worden,
und der Nachweis vitaler Zellen im fri-
schen Priaparat vor dem Einfrieren war
nicht erfolgt. Dies zeigt auch, wie wich-
tig es ist, vor der Entscheidung zur Auto-
transplantation anhand einer kleinen Re-
ferenzprobe den Nachweis vitaler Follikel
zu erbringen, bevor die Entscheidung zur
Transplantation gefallt wird.

Y Eine 93%ige Erfolgsrate fiir
die Erholung der endokrinen
Funktion wurde beschrieben

Im Mittel kam es in den beschriebenen
Fallen etwa 4,5 Monate (3,5 bis 6,5 Mo-

nate) nach der Autotransplantation zu
einem Anstieg des E2 sowie einem Abfall
des FSH und damit einer Erholung der
endokrinen Funktion. Bei Patientinnen,
die vor der Entnahme des Ovargewebes
bereits einen chemotherapeutischen Zy-
klus hinter sich und damit wahrschein-
lich eine geringere ovarielle Reserve zum
Zeitpunkt der Entnahme hatten, kam es
in dieser Serie signifikant spiter (5,5 bis
6,5 Monate) zur Erholung der endokri-
nen Funktion als bei Patientinnen, die
die Entnahme vor der ersten Chemothe-
rapie durchfiihren lieflen (3,5 bis 4,5 Mo-
nate). Dies macht deutlich, dass bei ge-
planter Chemotherapie rasches Handeln
essenziell ist.

Von besonderem Interesse sind na-
tiirlich die Schwangerschaften, die bis-
her nach Kryokonservierung und Auto-
transplantation entstanden sind. Derzeit
gibt es 25 dokumentierte Lebendgebur-
ten gesunder Babys nach Kyrokonservie-
rung und Autotransplantation von Ovar-
gewebe (B Tab. 1). Alle diese Schwanger-
schaften haben sich aus Geweben entwi-
ckelt, die mithilfe des Slow-freeze-Proto-
kolls kryokonserviert wurden. Des Weite-
ren sind alle bisher publizierten Geburten
nach orthotoper Autotransplantation ent-
standen; hierbei halten sich hier die spon-
tane Konzeption und die IVF die Waage.
Bei der orthotopen Transplantation ist et-
wa die Halfte auf das Ovar und die andere
Halfte in eine Peritonelatasche, wie oben
beschrieben, transplantiert worden.

In einer aktuellen Publikation von
Stern et al. [9] wird nun zum ersten

Mal ein Fall vorgestellt, bei dem es nach
Transplantation in die vordere Abdomi-
nalwand, Stimulation und IVF zu einer
intakten Geminigraviditat kam. Der
Ausgang dieser Schwangerschaft ist bis-
her allerdings nur bis zur 20. Schwanger-
schaftswoche dokumentiert.

In der Auswertung der 60 Autotrans-
plantationen der oben beschriebenen Se-
rie konnte fir 52 Fille, die bereits lin-
ger als 4 Monate erfolgreich transplan-
tiert waren, iiber 18 Schwangerschaften
bei 11 Patientinnen und 11 Geburten so-
wie 12 Babys bei 6 Patientinnen berich-
tet werden. Bei 4 Patientinnen erfolgte
die Transplantation weniger als 4 Mona-
te zuvor, und es war teilweise noch kei-
ne endokrine Funktion eingetreten. Da-
riiber hinaus wurde bei 3 Patientinnen
dieser Fallserie das Ovargewebe in einem
externen, nicht zu den Zentren gehéren-
den Laboren kryokonserviert und ent-
hielt nach dem Auftauen keinerlei intak-
te Oozyten oder Follikel.

Bei nur etwa 71% der 60 Patientinnen
wurde die Ovargewebeentnahme vor
dem ersten Chemotherapiezyklus durch-
gefiithrt. Da die Autotransplantationen zu
unterschiedlichen Zeiten erfolgten, sind
in diesem Kollektiv méglicherweise noch
mehr Schwangerschaften und Geburten
zu erwarten. Es féllt dariiber hinaus auf,
dass, wie nicht anders zu erwarten, das
Alter der Patientinnen bei der Entnah-
me eine entscheidende Rolle fiir die Rate
der Schwangerschaften spielt und daher
in die Beratung vor Entnahme des Ovar-
gewebes einbezogen werden muss.

Sowohl in der Gruppe in Didnemark
als auch in Belgien brachte jeweils eine
Frau 3 gesunde Babys nach Autotrans-
plantation zur Welt [7].

Transport und Zentralisation
von Kryobanken

Das Ovargewebe, das die Geburt des ers-
ten Kindes in Deutschland nach Kryo-
konservierung und Autotransplantation
ermoglichte, wurde von der Arbeitsgrup-
pe um Prof. Dittrich aus Erlangen auto-
transplantiert [10]. Hierbei wurde das Ge-
webe urspriinglich in Dresden entnom-
men, dann in Bonn kryokonserviert und
anschlieflend in Erlangen autotransplan-
tiert. Dieser Fall, aber auch andere Fil-

Der Gynékologe 4 - 2014 ‘ 241



Leitthema

le aus Ddnemark [11], belegen schliis-
sig, dass die relativ einfache Entnah-
me von Ovargewebe nicht unbedingt an
dem Ort vorgenommen werden muss, an
dem auch die komplexe Kryokonservie-
rung und spiter die Autotransplantation
durchgefiihrt werden. Fiir die rasche und
akut notwendige Entnahme ist also eine
dezentrale Durchfithrung moglich; an-
schlieflend kann das Gewebe in eine zen-
trale und spezialisierte Kryoeinrichtung
transportiert und dort fachgerecht einge-
froren werden. Derzeit wird eine Trans-
portzeit von maximal 24 h empfohlen.

Kryokonservierung im Netzwerk

In Deutschland, Osterreich und der
Schweiz hat sich das Fertiprotekt-Netz-
werk, das aus iiber 100 universitiren und
nichtuniversitiren Kinderwunschzentren
besteht, als fithrende Institution zur ethi-
schen und fachlichen Qualititssicherung
von fertilitatserhaltenden Behandlungen
etabliert. Eine Liste der teilnehmenden
Zentren ist unter http://www.fertiprotekt.
de zu finden. Besonders bei der Kryokon-
servierung von Ovargewebe macht sich
diese enge Kooperation bezahlt, da auf
diese Weise, wie oben beschrieben, das
Gewebe dezentral entnommen werden
kann und nur in wenigen spezialisierten
Zentren eingefroren wird. Damit wird
erreicht, einen hohen medizinischen und
ethischen Standard fir alle Patientinnen
anbieten zu kénnen.

Sicherheit

Bei der Bewertung der Sicherheit die-
ser Methode miissen 2 Aspekte beach-
tet werden: Der unmittelbare Aspekt ist
die Sicherheit der Operation, da es sich
um einen elektiven medizinischen Ein-
griff ohne unmittelbare krankheitsbezo-
gene Indikation handelt. Hier konnten
Mayerhofer et al. [12] an einer Serie von
fast 100 Patientinnen tiber Eingriffe ohne
Komplikationen berichten. Da es sich bei
der Entnahme um eine einfache Laparo-
skopie handelt, sind die Risiken wie bei
einer Laparoskopie aus anderer Indika-
tion zu bewerten.

Ein anderer und wesentlich wichtige-
rer Aspekt betrifft die Gewebesicherheit
und v. a. das Risiko, mit einer Ovarge-
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webetransplantation maligne Zellen der
Grunderkrankung zu konservieren und
nach Genesung wieder zu autotransplan-
tieren. In einer aktuellen Ubersichtsarbeit
[13] wurden die verschiedenen Erkran-
kungen nach niedrigem, intermedidrem
und hohem Risiko eingestuft. Vor allem
bei den Leukdmieformen erscheint das
Risiko, maligne Zellen im Transplantat
zu finden, hoch (>50%), wenn das Ge-
webe im akuten Krankheitsstadium ent-
nommen wurde. Bemerkenswert ist auch,
dass die malignen Zellen nicht mit histo-
logischen oder immunhistochemischen
Nachweismethoden identifiziert werden
koénnen, sondern nur mithilfe der ,,Real-
time polymerase chain reaction“(RT-
PCR, [14]).

Wurde das Gewebe bei Leukdmien
in der Phase der kompletten Remission
(z. B. nach dem 1. oder 2. Chemothera-
piezyklus) entnommen, konnten in einer
Studie keine intakten malignen Zellen
mehr im entnommenen Gewebe nach-
gewiesen werden. Jedoch wurden nach
wie vor Spuren maligner Zellen in der
RT-PCR gefunden [15]. Im Tierversuch
konnten eine Verschleppung von Leuka-
miezellen und eine Erkrankung der Emp-
fangertiere bei Entnahme in der Kom-
plettremission nicht nachgewiesen wer-
den [13]. Insgesamt erscheint das Risiko
somit zwar sehr gering, eine Verschlep-
pung der Erkrankung kann aber nicht
ausgeschlossen werden, und eine Auto-
transplantation bei Verdacht auf eine er-
neute Induktion bzw. Verschleppung von
malignen Zellen sollte nicht in Betracht
gezogen werden.

Neben den Leukdmien gehoéren das
Burkitt-Lymphom und das Neuroblas-
tom zu den Erkrankungen mit einem ho-
hen Risiko fiir ovarielle Metastasierung.
Bei den Erkrankungen mit moderatem
Risiko wurden Stadium-IV-Mamma-
karzinom, kolorektales Karzinom, Ade-
nokarzinom der Zervix, Non-Hodgkin-
Lymphom und Ewing-Sarkom genannt
[13].

Zukiinftige Aspekte

Zehn Jahre nach der Geburt des ersten
Kindes nach Autotransplantation von
kryokonserviertem Ovargewebe und ob-
wohl bisher erst 25 Kinder auf diese Art

und Weise auf die Welt gekommen sind,
erscheint diese Technik nicht mehr in
einem rein experimentellen Kontext.

Ovarian tissue banking sollte
allen Frauen, die eine vorzeitige
Menopause zu erwarten haben,
angeboten werden.

Eines der wichtigsten Gebiete im Rahmen
der Kryokonservierung von Ovargewebe
wird in den nichsten Jahren die Weiter-
entwicklung der Methode der Kryokon-
servierung sein, um moglichst wenige Ei-
zellen durch den Einfriervorgang zu ver-
lieren. Sollte die Vitrifikation die ersten
Ergebnisse halten konnen, konnte in Zu-
kunft auch das mittlere Uberleben des
Transplantats deutlich ansteigen.

Bei der Operationstechnik wird von
Donnez et al [2]. die Frage der Verbesse-
rung des Gefafbetts vor Autotransplan-
tation zur Verbesserung der Transplan-
tatfunktion als eines der grof3en Ziele ge-
nannt.

Bei Patientinnen mit Leukdmie oder
anderen Erkrankungen, die mit einem
hohen Risiko der Ubertragung maligner
Zellen im Rahmen der Autotransplanta-
tion einhergehen, empfehlen verschiede-
ne Autoren, vor der Kryokonservierung
alle Antralfollikel zu aspirieren und un-
reife Oozyten zu kryokonservieren (7, 8].
In nicht zu ferner Zukunft ist es vorstell-
bar, dass nach dem Auftauen solche Fol-
likel auf kiinstliche Ovarien aufgetragen
werden und die Reifung von Eizellen auf
einer Matrix erfolgen kann [16]. Aus dem
entnommenen Ovargewebe konnten so
reife Eizellen geziichtet werden, die fiir
eine IVF verwendet werden, und die Ge-
fahrdung durch autotransplantierte mali-
gne Zellen wire so gebannt.

»Social freezing”

Dieser Ausblick wire nicht komplett,
wiirde man nicht iiber die rein medizi-
nisch indizierten Einsatzgebiete hinaus
einen Blick wagen. In Zeiten, in denen die
Kryokonservierung von eigenen Eizellen
zum sog. Social freezing im Radio be-
worben wird und die spite Mutterschaft
mit Eigen- oder Fremdeizellen eine gan-
ze Ausgabe der Zeitschrift Der Gyndkolo-
ge fiillt, wire es kurzsichtig, sich die Mog-



lichkeiten des Social freezing nicht auch
fir die Kryokonservierung von Ovarge-
webe vorzustellen.

Viele junge Frauen machen sich zu
Recht Sorgen beziiglich ihrer ,,biologi-
schen Uhr®, die das reproduktive Alter
genau auf die Zeit begrenzt, in der auch
erwartet wird, die Karriere voranzutrei-
ben. Hier soll aktuell die Vorsorge mit
kryokonservierten Oozyten Sicherheit
bringen und eine spatere Schwanger-
schaft unabhingig vom Alter zu ermdgli-
chen. Aber nicht nur das kurze Zeitfens-
ter der Reproduktion, sondern auch die
mit zunehmender Lebenserwartung im-
mer linger werdende Menopause riickt
ins Blickfeld. Durch die Moglichkeit der
Wiederherstellung der endokrinen Funk-
tion des Ovars erscheint so die Methode
des Ovargewebekryokonservierens der
reinen Oozytenkryokonservierung iiber-
legen, da sie nicht nur die Fertilitét wie-
derherstellt, sondern auch noch die Me-
nopause verhindert (8 Abb. 1). Und wer
wiirde nicht mit dem Gedanken spielen,
auf diese Art und Weise der Natur ein
Schnippchen schlagen zu kénnen? Blei-
ben nur die Fragen zu klédren, ab wann
man zu alt fiir eine Autotransplantation
ist, was ein Erhalt der endokrinen Funk-
tion ins hohe Alter fiir Probleme mit
sich bringt und wie man mit 70 verhiitet,
wenn man noch fertil ist.

Fazit fiir die Praxis

== Ovargewebekryokonservierung kann
nicht nur die Fertilitat erhalten, son-
dern auch die endokrine Funktion
des Ovars wiederherstellen und sollte
nicht langer als experimentelle MaB-
nahme angesehen werden.

== Im Rahmen des Fertiprotekt-Netz-
werks werden die verschiedenen
Moglichkeiten der Ovarprotektion im
deutschsprachigen Raum flachende-
ckend angeboten.

== Durch die dezentrale Entnahme und
Lagerung in spezialisierten Zentren
kann auch die Methode der Ovarge-
webekryokonservierung an vielen
Orten angeboten werden.

== Es sollte daher jeder Patientin vor
einer geplanten zytotoxischen The-
rapie eine ausfiihrliche Aufklarung
durch einen Spezialisten und mogli-

che weitere MaBnahmen zum Erhalt
von Fertilitat und ovarieller Funktion
angeboten werden.
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