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Fertility preservation tree
Evaluaion of 

ovarian reserve

1. Good ovarian reserve
2. < 40 y/o

1. Poor ovarian reserve
2. >= 40 y/o

Random start 
ovarian stimulation

(〜10 days) 
GnRH rescue

(before C/T monthly) 

Embryo  
freezing

Oocyte 
freezing

1. Hormone assay (AMH, FSH, E2)
2. Gyn sonography

GnRH rescue
(before C/T monthly) 

NEJM 2009 ;360:902

F&S 2013 ;100:1214

J Clin Oncol. 2015 Aug 1; 33(22): 2424–2429

Front Neuroendocrinol. 2021 Jan;60:100876.

Ovarian tissue 
freezing
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Mechanism of GnRH rescue 
effect

Hum Reprod Update 2008;14:553-561

Front Neuroendocrinol. 2021 Jan;60:100876.
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Cryopreservation techniques

Embryo • Requires a male partner

Oocyte • Benign indications or personal  reasons
• Reproductive autonomy

Ovarian 
tissue

• 2020, ASRM removes the experimental label from 
Ovarian Tissue Cryopreservation (OTC): pediatric 
research must continue

• For patients who need immediate chemotherapy13
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簡報者
簡報註解
但也只有在某些國家可以做, 那目前主要還是另外兩種 的cryopreservation



Oocyte or embryo
cryopreservation
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First IVF baby
Louise Brown, the first in vitro 

fertilization (IVF) baby, was born 
on July 28, 1978.
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圖片請移動放
適當位置
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Self-injection

Injection site; abdomen Needle insertion; 90 oC

113年
度

TAOG年
會

專
用

簡報者
簡報註解
The needle can now fully be inserted under an 90 degree angle into the abdomen. Push gently the injection button to inject the Puregon.When the injection is ready wait 5 seconds before removing the Pen. This is to prevent any leaking back of drug. Cover the injection site with a alcohol moistened swab. 
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簡報者
簡報註解
Multicyclic development of follicle



個人化打針療程

Corifollitropin alfa
rFSH

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

hCG
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個人化打針療程

Oral Duphaston    

Huang and Li. Reproductive Biology and Endocrinology (2018) 16:18.
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Gamete and embryo cryopreservation

Kuwayama et al. RBM Online 2005;11:300.
Chen et al. Taiwan J Obstet Gynecol 2009;48:15.
Tarlatziz et al. Curr Opin Obstet Gynecol 2009;21:270.

Slow freezing Vitrification 
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The current status of egg banking in the US

美國生殖醫學會觀點
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歐洲生殖醫學會觀點113年
度

TAOG年
會

專
用



113年
度

TAOG年
會

專
用



台灣生殖醫學會冷凍卵子指引 2018113年
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How many eggs do I need to freeze ?113年
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Ovarian tissue 
cryopreservation
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Ovarian tissue 
cryopreservation

• Need immediate 
chemotherapy

• Prepubertal

35
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簡報者
簡報註解
如果患者處於青春期前或需要立即化療  就把卵巢組織切成條狀，將組織透過slow freezing 進行冷凍 解凍後如過沒有重新植入malignant cell 的風險的話 可以直接reimplantation 到ovarian fossa內 或是ovarian medulla, 那如果重新植入有malignant cell 風險的話可以先分離出primordial follicle 在體外培養成成熟卵子 在進行受精植入
--------------------------------------------------------------------------------------------------------------
（圖 A），則以多個活檢標本（或整個器官）的形式切除卵巢組織並切成皮質條。然後將組織通過現場緩慢冷凍（或在 4°C 的溫度下運輸到加工現場）進行冷凍保存。解凍後，如果沒有傳播惡性細胞的風險，可以將卵巢組織移植到 卵巢髓質（如果仍然存在至少一個卵巢）或重新植入peritoneal window內。如果有malignant風險 去除惡性細胞後，可以分離出PMF並在體外培養，獲得成熟的卵子，然後進行受精和輸送到子宮腔。可以將分離的卵泡放置在支架（藻酸鹽或纖維蛋白）內，形成可以移植的人造卵巢 到卵巢髓質或腹膜窗。

如果患者處於青春期後，化療可延遲約 2 週 （圖 B），成熟的卵母細胞可以在卵巢刺激後取出並在現場玻璃化。解凍後，它們可以受精和變性 以胚胎的形式輸送到子宮腔。該技術也可用於患有良性疾病或年齡較大的女性 相關生育率下降。面板 A 和 B 中的技術也可以結合使用，卵巢組織冷凍保存，然後進行受控 卵巢刺激和卵母細胞玻璃化。理論上，這種組合技術產生了 50% 到 60% 的活產機會。



Ovarian tissue transplantation

J. Obstet. Gynaecol. Res. Vol. 45, No. 2: 266–279, February 2019 
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台灣生殖醫學會對卵巢組織冷凍保存之立場聲明(2021)

美國生殖醫學會在2019年12月正式宣告OTC是一項可行的生育保
存技術，而且不再被認為是實驗性質的技術 ，也是青春期前的
女孩唯一可行的生育保存選項

國際生育保存學會(the International Society for 
Fertility Preservation, ISFP)及癌症生育集團
(Oncofertility Consortium)自2019年12月之後也都同步認定
OTC不再是實驗性質的治療方式。

從2004年以此技術的第一例活產在比利時誕生以來，目前超過
300位已經接受冷凍組織解凍再植回手術，已經有180位嬰兒誕生

衡量目前世界上對於OTC/OTT用於生育保存之大趨勢，有鑑於此，
台灣已確實有必須即刻迎頭趕上的迫切性
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適用對象

緊急狀況下的癌症治療，當患者在治療後預期會有中度
或高度不孕風險，而且沒有充分時間或完全不適合進行
使用藥物刺激卵巢以便取卵及後續之卵子或胚胎冷凍保
存

良性卵巢疾病而必須切除卵巢之時

青春期前的小女孩，這也是目前唯一可行的生育保存方
法

血液癌症病人的安全性方面仍有疑慮

技術對高齡女性的成效並不理想，所以最適合的對象仍
是36歲（含）以前的育齡女性
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JAMA Oncol. 2022 Oct 1;8(10):1438-1446
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JAMA Oncol. 2022 Oct 1;8(10):1438-1446

Adverse outcomes associated with fertility 
preservation treatment 

• In this cohort study, FP with or without 
hormonal stimulation was not 
associated with any increased risk of 
relapse or disease-specific mortality in 
women with breast cancer. 
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Adverse outcomes associated with fertility 
preservation treatment 

Letrozole seems to be beneficial regarding the number of mature oocytes 
retrieved while minimizing the risk of supraphysiologic estrogen exposure. At 
this time point, there were no safety concerns regarding cCOH in the 
adjuvant setting but a longer follow-up is warranted.
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Int J Cancer. 2022 Jun 1;150(11):1850-1860

Adverse outcomes associated with fertility 
preservation treatment 

• Serum AMH is a marker of ovarian follicular 
content and a real-time indicator of both follicular 
depletion and ovarian recovery in patients with 
cancer. 

• The findings indicate that sequential 
chemotherapy is associated with a higher risk of 
persistent amenorrhea. 

• There was no significant association between 
tumor characteristics, fertility preservation with 
controlled ovarian hyperstimulation or recovery 
of the ovarian reserve. 

• The study underlines the necessity of fertility 
preservation before commencing chemotherapy.
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卵巢過度刺激症候群(OHSS)

肺部積水

腹水

卵巢腫大
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人工生殖醫學法
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人工生殖醫學法
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Take home message

• Ovarian damage from chemotherapy
• Primordial follicle  direct loss/ indirect loss
• Antral follicle  vascular damage
• Alkylating agent : Cyclophosphamide 

• Fertility preservation
• Cryopreservation  embryo, oocyte, ovarian tissue
• GnRH analogue

• Efficacy of IVF with the timing of chemotherapy
• Before chemotherapy
• Immediately after chemotherapy  ovarian tissue 

cryopreservation
• After chemotherapy  interval >6 months to 1 year

57
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簡報者
簡報註解
最後Take home message, chemo對卵巢的影響在primordial follicle 上有因為 化療藥物用diffuse的方式造成primodial follicle 直接損害、或是造成 PMF 過度 activation的間接損害. Chemo 也有可能透過血液循環傷害血管豐沛的antral follicle. 那不同種的chemo 對ovary 的傷害程度不同 目前最嚴重的是alkylating agent 像是cyclophosphamide. Fertility preservation 有 embryo oocyte ovarian tissue cryopreservation,  embryo 需要伴侶 結婚, 那 ovarian tissue 是對需要立即性做治療或是青春期前的少女是個好方法 但是需要考慮到有重新植入有malignant cell 風險 目前也只有部分國家可以做. 那建議什麼時候開始進行IVF 如果病人治療可以等的話 當然是打chemo 前取的品質會比較好, 那如果不能等需要馬上做治療而且做的治療會永久傷害ovary 的話 目前可能就只能考慮ovarian tissue cryopreservation,  那如果不會永久傷害 建議做完chemo 後 間格 半年到一年 的時間進行IVF 大約是folliculogenesis 的時間

===========================================
給予GnRH analogue 也是類似的意思 會先接上去GnRH receptor 剛開始會釋放一些內原性的LH FSH之後再佔領downregularion 就不會分泌什麼hormone 然後blood supply 就會下降  chemo 流過去的量會減少 達到保護卵巢功能的效果 



Folliculogenesis

58

7 months

Int. J. Mol. Sci. 2019, 20, 4720
Front Endocrinol . 2022 Oct 24;13:985525
Gynecol Endocrinol. 2022 Nov 20;1-6.
BMC Womens Health. 2022 Nov 7;22(1):436
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簡報者
簡報註解
做完chemo 到下次取卵至少要間隔的時間 至少也要等到primordial follicle 長大到 growing follicle 
-------------------------------------------------------------------
那整個primordial follicle 長到可以ovulation 大概需要 7個月



來自病患的回應或回饋
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1. 我相信生育力保存對我可能很重要，但是它的代價
可能不是我能負擔，希望能有比較簡單的方法即使
效果沒有那麼完整

2. 我暫時還沒有辦法釐清生育力保存對我的意義，但
還是希望轉介生殖醫學中心聽取專家建議

3. 我暫時還沒有辦法釐清生育力保存對我的意義，但
希望能有比較簡單的方法保留，即使效果沒有那麼
完整

4. 生育能力的保留對現在與將來的我，都不是那麼重
要 ………………
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結論與建議

Disease-focused
Fertility preservation
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Practical flow
生育保存需求

住院病人 門診病人

會診婦產部
--生殖內分泌科

指定會診至
生殖內分泌科(不孕症)門診

Hormone assay (AMH, FSH, E2)

生殖內分泌科(不孕症)門診
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科內官網連結

臉書連結
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