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Gonadotoxizitat bel Jungen/Mannern

« Hoden strahlensensibles Organ:
« ab 0,1-1,2 Gy Spermatogenese beeintrachtigt (Recovery bis zu 2 Jahre, Okada 2018)
« ab 4 Gy irreversible Schaden
« Chemotherapie: CPM, Busulfan, Cis/Carboplatin, Procarbazin
« verschiedene Mechanismen: DNA Schaden, Apoptoseinduktion
« CED <4000mg/m2 Normospermie, 8000mg/m?2 Oligospermie, > 8-10.000 Azospermie, OR flr
Azospermie steigt per 1000mg/m?2 (Green 2014)

Hohes Risiko

AWMEF-Leitlinien: ¢ abdominelle Bestrahlung bzw. TBI (je: Eierstock-Dosis = 10 Gray, bzw. testikuldrer Dosis = 4 Gray)
GPOH 3/2015 ¢ Maidchen: Busulfan = 16 mg/kg/KG; Jungen: Procarbazin = 6 g/m2 (friiher bei M. Hodgkin)
eige . > CMF, CEF, CAF, TAC x 6 bei Frauen =40 Jahre
AWMF-Leitlinien: - T
Hohes Risiko =  Konditionierung fir Stammzelitranplantation (insbesondere
DDDG 9/2017 Alkylantien-basierte myeloablative Konditionierung mit
(> 80%iges Risiko fir eine Busulfan, Cyclophosphamid, Melphalan)

permanente Amenorrhd)

O

BEACOPP x 6-8 bei Frauen > 35 Jahre
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Survey Fertilitatserhalt EBMT: wer macht es?

ORIGINAL ARTICLE

Fertility preservation practices in pediatric and adolescent
cancer patients undergoing HSCT 1n Europe: a population- s

based survey

T Diesch!, A Rovo?, N von der Weid!, M Faraci®, M Pillon®, A Dalissier’, J-H Dalle® and P Bader’

« 177 EBMT Zentren kontaktiert, 38

Teillnahme
e 834 HSCTs in 2013

« 22% der Patienten prapubertar
» 39% der Patienten counseled
» 29% der Patienten FP procedures

Ophoropexy [ 2 ® Prepubertal
O Postpubertal

Ovarian transposition

Oocyte cryopreservation

Jarian tissue cryopreservation

wrian suppression with GnAHa |52

0 10 20 30 40 50 60
MNumber of procedures

Fertility preservation in European children
T Diesch et al

1025

Table 4. Different diseases and the procedures applied in 2013
(reported from 14 centers, 9 with an SOP)

Procedure Prepubertal females Postpubertal
females
OQocyte cryopreservation 4 ALL
1 Nonmalignant
disease
Ovarian suppression 1 AML 7 ALL
2 ALL 4 AML
4 Neuroblastoma 1 CML
1 Non-malignant 1 NHL
3 M. Hodgkin

1 Ewing sarcoma
4 Nonmalignant

disease
b - Ovarian tissue 1 ALL
Prepubertal ati
Testicular suppression with GnRH | 0 0 Postpubertal ayopreservation 3 AML
2 M. Hodgkin
Gonadal shielding during radiotherapy [E] 1 1 Ewing sarcoma
3 Nonmalignant
disease
Testicular sperm extraction (TESE) 13 Gonadal shielding 2 Soft tissue sarcoma 2 M. Hodgkin
1 Wilms tumor 1 Ewing sarcoma
Testis tissue cryopreservation/ Oophoropexy 2 M. Hodgkin
Spermatogonial stem cell 4
cryopreservation {SCC)
Sperm cryopresarvation o3 Procedure Prepubertal males Postpubertal
males
0 20 40 60 80 100 Sperm banking 3 AML
MNumber of procedures 5 ALL
N " 2 CML
Figure 2. (@) Number and type of FP procedures performed in 3 NHL
females in 2013. (b) Number and type of FP procedures performed "
i les in 2013 6 M. Hodgkin
In males in : 2 Neuroblastoma
4 Nonmalignant
disease
Physicians further cited better coping with the diagnosis (47%) TESE . TALL
and less psychological distress (32%) as potential benefits of Testicular spermatogonial 1 Non-malignant
FP counseling. Nine centers (24%, 6 without an SOP) were ayopreservation )
Gonadal shielding 1 Ewing sarcoma

concermned about the risk of delay in treatment start because of
FP counseling and procedures.
More post-graduate and continuous education courses in the

Loold LD 2ol - Il -

Abbreviation: TESE = testicular sperm extraction.
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Fertilitatsprotektion bel Jungen/Mannern

Entscheidungs- Fertilitatsprotektion bei Knaben, | Therapie |
kriterium Jugendlichen und Mannern gewiinscht
g ¥ Y
Priapubertérer Knabe Frihpubertarer Spdtpubertarer Jugend-
Jugendlicher licher oder Mann
¥ ¥
Samenabgabe nicht Samenabgabe moglich
moglich
| 1
v v v v
Hodenbiopsie Hodenbiopsie Hoden- Kein Nachweis
ohne zur Stammzell- biopsie zur " Nachweis von
intraoperative kryo- TESE (Mikro- von Spermien
Analyse konservierung TESE) Spermien

| *_I

Samenzellen vorhanden

\ Einfrieren von un-

Androprotect reifem Hodengewebe
Y (Spezialtechnik)

Einfrieren von Ejakulat-

Einfrieren von reifem
Spermien

Hodengewebe mit
testikuldren Spermien
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Spermiogenese

. Spermatogonia Type B

(@) Primary Spermatocytes
® Secondary Spermatocytes

@ Spermatozoa
\\ Sertoli Cell Gap Junction

How does chemotherapy treatment damage the prepubertal
testis?

Caroline M Allen’, Federica Lopes', Rod T Mitchell?> and Norah Spears'

Germ Cells

Germ Cells

Sertoli Cells

MOUSE

Peritubular
Myoid Cells

10.5dpc

Leydig Cells '

Proliferation H Functional Maturation Maturation

Formation & Function - Foetal

Pnd 35 -55

21dpc  Pndl.5 Pnd 17/18  Pnd 21 Pnd 30 (dependinglon strain)

Sex Determination Birth

Neonatal Period Prepuberty Puberty

GW?7

Germ Cells

Sertoli Cells

HUMAN

Leydig Cells

Peritubular
Myoid Cells

I I I I
GW 42 6 months 12-13 years of age

Functional

Maturation
Maturation

Proliferation Proliferation

Formation & Function - Foetal

« Spermatogonien ab 2.
Lebensmonat nachweisbar

« Spermarche unter LH, FSH
Einfluss (grof3e Bandbreite)
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SPERMATOGONIA SERTOLI CELL LEYDIG CELL
Chemotherapy Chemotherapy
Radiotherapy Radiotherapy Testosterone Chemotherapy
/ Radlotherapy
i Hé'rrm\wones i @ \
Growth*Factors Growth‘Factors Growth. Factors N

Structural Changes Hormones

X ' Testosterone
@ @ @ 1“‘ = 4 ’
Grov;th Factors’ >

DNA/RNA damage
Apoptosis
Reduced proliferation
Deamination of proteins

Block in differentiation i
/EI\I Spermatogonia @ Leydig Cell Direct ffects
¢ —
- Indirect effects
PR ; Peritubular
w1 c © ) Sertali Cell = =AMy
Infertility © Myoid Cell

Stukenborg et al 2018
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Parameter fur Pubertatsstatus

Endoc ri ne J-B Stukenborg, Cancer treatment and 7:2 R71

CONNECTIONS K Jahnukainen et al. testicular function
« Tanner Stadien AMH AR
« Hodenvolumen Sertoli cells @ ;@ -;@ >
¢ L H y F S H Fetal Prepubertal Pubertal Adult
* Inhibin B, Testosteron, AMH (Prolferation ) (_Profferation | Diforontonsd

Leydig cells @ a-@ > @ . @

Fetal Adult LC Adult Adult
Precursors

------------ ~100
- Inhibin B
Testosterona
Relative
Hormone
Production =50
- 0

Infancy Childhood Puberty Adulthood
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Spermakryokonservierung

« Spermakryokonservierung Standard seit

Jahrzehnten \4—--
- Spermien >20 Jahre lagerbar (Feldschuh |H|i'
2005) |

« Schwangerschaftsrate nach IVF/ICSI 23-57%
(Freour 2012 u.a.)

« maoglich ab Tanner Ill, Hodenvolumen >10ml

» \Voraussetzung: geistige Reife
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Spermakryokonservierung

Spermakryokonservierung Standard seit ' 1| ""
Jahrzehnten
Spermien >25 Jahre lagerbar (Feldschuh

2005)

Mdglich ab Tanner Ill, Hodenvolumen

>10ml

Voraussetzung geistige Reife

m Fertility Preservation Discussions With Male
Adolescents With Cancer and Their Parents
"Ultimately, It's His Decision”

JAMA Pediatrics September 2018 Volume 172, Number 9
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Spermakryokonservierung AYAs FFM 1/17-2/19

Durchgefihrte Spermakryo

_ empfohlen erfolgrelch nicht erfolgreich

Spermakryo (13-23J.) 24

Nicht durchgefihrte Spermakryo

empfohlen AZ Zeitverzogerung aus persodnlichen

Verschlechterung Grunden
abgelehnt

Spermakryo (13-23J.) 24 2 1 8
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Spermakryokonservierung: Vibrator/Elektrostimulation

= Penisvibrator zur Erleichterung der Spermagewinnung

= Elektrostimulation (rektal):
= Eingriff in Narkose
= NW: autonome Dysregulation (Plas 2002)
= Limitierte Daten bei Jugendlichen vor Chemo (Hovav 2001)
= Zulassung nach CE/MPG?
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Spermakryokonservierung: Testikulare Spermienextraktion (TESE)

Who?

* Obstruktive Azospermie

* Hypergonadotrope
Azospermie

* Ausschluss Hodentumor

* Fertilitatserhalt ab Pubertat

Fig. 11.6 Score evaluation hypergonadotropic azoospermia
according to Johnsen (1970)
and Bergmann and Kliesch Patiant x Patiant y
(1998}
number of 5COTE by number of score ¥
wibulas Johrsen Tubles Johnsen
many elongaled spernaltids 8 x 10 = 50 -
Tew elongated spermatids 5 ¥ a8 = a0 -
sound spermatids - -
primsry apermatocyies 20 ¥ 5 100
spefmatogonia a0 x 3 = 80
5C0 20 ¥ 2 = 40 20 2 = 4
tuouiar shadows 10 X l.=..10 - - -
Total A0 140 0 230
Johnsen Johnsan
lotal of scores 140 2a0

lotal of lubules 40 = Score 3.5

Bergmann and Kliesch

number of iutiules containing
total of tubules

elongeled spermaids &

10 tukulas containing slongated spenmatids
represerd 25% of all tubules = score 2.5

Bargmann ard Kiesch

. i

O tubuies contaning elongated spermatids

raprasant 0% of all wbeles

= score 0

How?

« Intraoperative Gewinnung von 8-12
Hodenbiopsien

» Mikro-chirurgisch

* Medium: Bouinsche Losung (Androprotect:
Leibowitz Medium)

« Patho: Bergmann Score

Bergmann score 10:
100% der Tubuli enthalten
elongierte Spermatiden

Bergmann score 1:
10% enthalten...
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Kryokonservierung prapubertares Hodengewebe

= Studienkooperationen:
= Androprotect (Uni Munster, Prof. Schlatt, Prof. Kliesch)
Nordfertil (Lab Stockholm)
= 3 Proben 3x3 mm immatures Gewebe
In offener Biopsie (Patho, Kryo Patient, Forschung)

N xT

— 15/ Androprotect

NORDFERTIL

hordic cenfre ,gar .g.;r'ﬁ'{l"g_d preseriafion
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Kryokonservierung prapubertares Hodengewebe: strukturelle Voraussetzungen

 Team

« Beratungskapazitat

« Aufklarung

* Dokumentation

« Ethikvotum

« Genehmigung nach AMG 820b

ﬁ Bundesministerium Bundesamt
der Justiz und fiir Justiz
filir Verbraucherschutz

Michtamtliches Inhaltsverzeichnis

Gesetz Uber den Verkehr mit Arzneimitteln (Arzneimittelgesetz - AMG)
§ 20b Erlaubnis fur die Gewinnung von Gewebe und die Laboruntersuchungen

(1) Eine Einrichtung, die zur Verwendung bei Menschen bestimmie Gewebe im Sinne von § 1a Nr. 4 des Transplantationsgesetzes gewinnen (Entnahmesinrichtung) eder die fur die Gewinnung
eriorderlichen Laboruntersuchungen durchithren will, bedarf einer Erlaubnis der zustandigen Behorde. Gewinnung im Sinne von Satz 1 ist die direkie oder extrakorporale Entnahme von Gewebe
einschlieilich aller Maknahmen, die dazu bestimmt sind, das Gewebe in einem be- oder verarbeitungsfahigen Zustand zu erhalten, eindeutig zu identifizieren und zu transportieren. Die Eraubnis darf nur
versagt werden, wenn

1. eine angemeassen ausgebildete Person mit der erforderlichen Berufserfahrung (verantwortliche Person nach § 20b) nicht vorhanden ist, die, soweit es sich um eine Entnahmeeinrichtung handelt,
Zugleich die arztliche Person im Sinne von § 8d Abs. 1 Satz 1 des Transplantationsgesetzes sein kann,

weiteres mitwirkendes Personal nicht ausreichend qualifiziert ist,
angemessene Raume fir die jeweilige Gewebegewinnung oder fir die Laboruntersuchungen nicht vorhanden sind,

nicht gewahrleistet wird, dass die Gewebegewinnung oder die Labormuntersuchungen nach dem Stand der medizinischen Wissenschaft und Technik und nach den Vorschriften der Abschnitte 2, 3
und 3a des Transplantationsgesetzes vorgenommen werden, oder

Nummer der Edaubeis / Altenzeichon
DERPDA-30.FA.527.10

Neme des Erlsubnisinhabers

Unhearsititskbnibam Frankfurt

der by der

Kinik fur Fraverhadkunde und Geburshiife
Endokrinclogie und Reproduktiansmediin
Theodor-Stern-Kal ¥

GO590 Frarkfurt am Main

2. Kinik fir Urologie und Kinderuralogie
Theodor-Stern-Kai 7
0590 Frackfurt am Main

3. Kinit fir Dermatslogm, Versrologe und Alurgelege
Theodor-Steen-Kai 7, Haus 28

S0590 Fravvefurt aen Main

4. Institut lir Medzinsche Virdlogie
Paul-Ebelich.Str, 40
£0596 Frankfurt/Main

5 Institut fur Madzineche Mikroblologe und Krankenhaushygene
Pad-Erelich-St 40
#0594 Frankfurt/Man

Eraubnis: DE-RPDA-30-FA-527-1-0
Seits 1 van 2{03.07.2074) Untevschalft ____
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1. Xenotransplantation
2. Autotransplantation
3. In vitro Maturation

Stem Cells mTESE
(Gsc) Tissue SSC Culture
T 1 1
|| | &) | e
R Autologous : '85C
s ng“":u"".m’ Xenografting Organ Culture Grafting Xenograting frransplantation
3 y x ; '
Spermatogonial stem cell transplantation and male - "‘," -
infertility: Current status and future directions /_,’ PN - /-/’
il —c,l.l‘—-_ ! 'e?
Connor M. Forbes*, Ryan Flannigan "*, Peter N. Schlegel ” Ejaculated ) g e Ejaculated -
Sperm ICSI ICSI Sperm ICSI

Culture

%
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Kryokonservierung prapubertares Hodengewebe: experimentelle Ansatze

A

Pup/adult donor Germ cells

» Aktuell moglich: Spermatogenese mit
Zeugung Nachkommen in Mausen

» Aber: Spermatogenese Maus: 32d

« Xenograft non human Primaten:
Spermatogenese fir ICSI mit
gesunden Nachkommen

2004: mGSCs 2003: GSCs 2012: Cobblestone culture  2015: F/G-SPG
Kanatsu-Shinohara et al. Kanatsu-Shinohara et al. Kanatsu-Shinohara et al. Takashima et al.

GSC-derived

Spermatogonial transplantation offspring

Embryonic donor- 2009: eGSCs
derived germ cells Leeetal

. i Q ,, Offspring with
@ b o%e - (‘ﬁ?&\\ inheritable
@ G N ) A epigenomic
° gl : K abnormalities
= A S >

Sper

Fig. 3. Development of various culture techniques for SSCs. (A ) Stem cell lines from postnatal testes. GSCs form dumps of germcells on MEFs in the presence of GDNF and FGF2. However,

GSCs or SSC-enriched testis cdls migrate beneath testis somatic cdls to form cobbk like colonies. , F-SPG and G-SPG were also established from pup mouse testes. The
former was unexpected because GDNF is believed to be essential for self-renewal ESC-like mGSCs were found in pup testis cell cultures, ngtsn ng that postnatal germ cells retain
potential pluripotency. Although the frequency o {mGIdr:ch pm rlw.sluw we found that simultaneous suppression lTrp53ardD1ul verts GSCs to mGSCs. These types of

ESCike cells form following sper n but contribute to chimeras upon microinjection into blasuxysu(B cGSBdmw:d{ om PGCs. Although eGSCs
produce sperm and offspring by spermatogonial transplantatior n.wci:und epigenetic abnormalities in the offspring, which were i
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Problemfelder:

1. Ubertragung maligner Zellen

2. Zoonosen (Ethik)

3. genetische und epigenetische Stabilitat

Auf der Haben-Seite:

1. geringes Eingriffsrisiko

2. einmalige Chance
3. der Faktor Zeit

Spermatogonial stem cell transplantation and male
infertility: Current status and future directions

Connor M. Forbes®, Ryan Flannigan ", Peter N. Schlegel
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Kryokonservierung Zusammenfassung: Flow-sheet

INTRA-OPERATIVE
ANALYSIS

Biopsy with NO :
Pre-Pubertal > intra-operative > Immatt.;re t?stus
analysis PROTOCO
Unsuitable for semen
cyropreservation Noinperiv
Unable to produce sperm unlikely*
sperm (eg <12)
or . tBiopsy wi:ih
. ; intra-operative
Oligozoospermia/ 5 : :
Azoospermia analysis Imma::::c :)e;stas
Sperm detected/ N P %
Pubertal Spem Hkely Mature testis protocol

Suitable for semen > Semen Storage
cyropreservation protocol

Picton et al 2015
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Fertilitatsprotektion: Aufklarung ab Pubertéat

= Sichere Kontrazeption bei sex. Aktivitat

= Dauer der Kontrazeption (?)

= 3 Monate? (Dauer Spermiogenese) EQAL
= 2 Jahre? (DNA Schaden nachweisbar)

= Kompromiss: 1Jahr WOKAVF
= Faktoren: IHR STEHT. °

= Grunderkrankung,
= Rezidivgefahr
= Alter der Partnerin

R
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Fertilitatserhalt: Nachsorge

Pubertatsentwicklung

LH, FSH, Inhibin B, Testosteron
Spermiogramm

Anamnese: sex. Dysfunktion

Aber wann? Wie haufig?
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Fertilitatserhalt: Nachsorge

Morth American Children's Durich Childhood UK Children's Scottish Concordant
Oncodogy Group Oncology Group  Cancer and Intercollegiate or discordant
Levkaemia Group  Guidelines Network

Recommendations for gonadotoxicity surveillance in male Wi neads mpaired spermatogenesi someilance?

childhood, adolescent, and young adult cancer survivors: Atk Allsurvivors

a report from the International Late Effects of Childhood Alkylating agents* Yes Notspecified  Yes Yes Discordant
Cancer Guideline Harmonization Group in collaboration with
the PanCareSurFup Consortium

Which sureeillance modality should be vsed?

Tanner staging Yes Yis Concordant
Roderick Skinner, Renee L Mulder, Leontien CKremer, Melissa M Hudson, Lous S Constine, Edit Bardi, Annelies Boekhout, Anja Borgmann-Staudt, Testicular volume Yiag Yes Concardant
Muorven C Brown, Richard Cohin, Uta Dirksen, Alexsander Giwercman, Hiroyuki Ishiguro, Kirsi Jahnukainen, Lisa B Kenney, Jacqueline | Loonen, FSH Yes Yies Concordant
Lilian Meacham, Sebastion Neqggers, Stephen Nussey, Cexilia Petersen, Margarett Shnorhavorian, Marry M van den Heuvel-Eibrink, Inhitsin B Mot specifiad Nt il Vi Discordant
Hanneke M van Sarvten, William H B Wallace, Daniel M Green pes spec
Semen analysis Yes Yies Concordant
At what frequency should impaired spermatoge 7
Tanner staging Ewvery 1 vear [until ssoamlly Eveny visit Every 0.5 vear Mot specified Discordant
mature) {all survivors, until
sexually mature)
Testicular volume Every 1 vear Every visit Every 0-5 year Mot specified Discordant
{all survivors)
F=H I seoqual by mature patients if A dlinically Every -5-1years Mot specified Discordant
unable to obtain semen analysis  indicated
Inhitin B MA MIA Every 0-5-1years A /A
(if available)
Semen analysis As requested by patiant A dinically Whenappropriate Mot specified Parthy
indicated concoidant
‘What should be done wien abnormalities are identified?
Refer to specialist es Yes Yis hi=3 Concordant
Consider assisted reproductive technodogy  Yes [ by consultation) Mot specified Yis hi=3 Discordant
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Fertilitatserhalt: Nachsorge

Morth American Children's Durich Childhood UK Children's Scottish Concordant
Oncodogy Group Oncology Group  Cancer and Intercollegiate or discordant
Levkaemia Group  Guidelines Network

Recommendations for gonadotoxicity surveillance in male Wi neads mpaired spermatogenesi someilance?

childhood, adolescent, and young adult cancer survivors: Atk Allsurvivors

a report from the International Late Effects of Childhood Alkylating agents* Yes Notspecified  Yes Yes Discordant
Cancer Guideline Harmonization Group in collaboration with
the PanCareSurFup Consortium

Which sureeillance modality should be vsed?

Tanner staging Yes Yis Concordant
Roderick Skinner, Renee L Mulder, Leontien CKremer, Melissa M Hudson, Lous S Constine, Edit Bardi, Annelies Boekhout, Anja Borgmann-Staudt, Testicular volume Yiag Yes Concardant
Muorven C Brown, Richard Cohin, Uta Dirksen, Alexsander Giwercman, Hiroyuki Ishiguro, Kirsi Jahnukainen, Lisa B Kenney, Jacqueline | Loonen, FSH Yes Yies Concordant
Lilian Meacham, Sebastion Neqggers, Stephen Nussey, Cexilia Petersen, Margarett Shnorhavorian, Marry M van den Heuvel-Eibrink, Inhitsin B Mot specifiad Nt il Vi Discordant
Hanneke M van Sarvten, William H B Wallace, Daniel M Green pes spec
Semen analysis Yes Yies Concordant
At what frequency should impaired spermatoge 7
Tanner staging Ewvery 1 vear [until ssoamlly Eveny visit Every 0.5 vear Mot specified Discordant
mature) {all survivors, until
sexually mature)
Testicular volume Every 1 vear Every visit Every 0-5 year Mot specified Discordant
{all survivors)
F=H I seoqual by mature patients if A dlinically Every -5-1years Mot specified Discordant
unable to obtain semen analysis  indicated
Inhitin B MA MIA Every 0-5-1years A /A
(if available)
Semen analysis As requested by patiant A dinically Whenappropriate Mot specified Parthy
indicated concoidant
‘What should be done wien abnormalities are identified?
Refer to specialist es Yes Yis hi=3 Concordant
Consider assisted reproductive technodogy  Yes [ by consultation) Mot specified Yis hi=3 Discordant
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Schwangerschaft/Vaterschaft nach Stammzelltransplantation

Bone Marrow Transplantation (2017) 52, 388-393

© 2017 Macmillan Publishers Limited, part of Springer Nature. All rights reserved 0268-3369/17

www.nature.com/bmt

ORIGINAL ARTICLE
Pregnancy outcome following hematopoietic cell

transplantation for thalassemia major

S Santarone', A Natale', P Olioso', D Onofrillo’, C D'Incecco?® G Parruti® and P Di Bartolomeo'

115 Patienten mit Thalassamie allo SZT 1983-2006

24 lost to follow up

Studiengruppe: 75 Patienten (Langzeitiiberleber, geheilt)
15 Frauen: 27 Schwangerschaften (21 spontan, 6 IVH,
Embryotransfer): 23 Geburten

8 Manner: 15 Vaterschaften: 14 Geburten
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Table 4. Details of neonates born from women who became pregnant following HCT
UPN Pregnancy GA (weeks) Live births Gender Weight (kg) Percentile Height (cm) Percentile

42 1 38 1 F 3.750 98 48 42

2 37 2 M 3.730 97 50 75

90 1 39 1 M 3470 68 51 74

107 1 36 1 F 2,950 86 53 86

2 36 2 F 2450 34 49 26

109 1 37 1 M 2.950 56 47 26

121 1 35 1 F 2.160 38 47 79

2 38 2 M 3.240 52 51 79

136 1 38 1 M 3.600 90 52 95

165 1 38 1 M 3.520 85 50 67

180 1 36 1 M 2.800 66 49 81

2 38 2 M 3.200 48 50 58

201 1 40 1 M 4.200 98 54 99

2 38 2 M 3.770 93 51 78

206 1 37 1 M 2.820 43 49 64

2 38 2 F 2,650 14 49 54

216 1 38 1 M 2.880 28 48 27

235 1 37 1 F 1.990 3 — 5

2 38 2 F 2.640 14 48 34

245 1 39 1 M 3.070 28 53 97
278 1 35 1 M 2.200 32 50 97 Santa‘rone 2017

2 F 2.400 54 48 84

335 1 38 1 F 2.300 5 45 5

Abbreviations: F =female; GA =gestational age; HCT = hemopoietic cell transplantation; M =male; UPN= unigue patient number.

Danische Studie (500 Patienten): Kein erhohtes Risiko ftr Fehlbildungen,
genet. Erkrankungen nach Chemotherapie im Kindesalter (Winther 2012)

Fertilitiatsprotektion Manner/Jungs. Hamatologie heute. Kdln 2019 - Anke Barnbrock
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