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T ructtborleit nadh Chevo — und S}mhleni-hemloi& bu Midohen

Liebe Patientin,

Krebserkrankungen sowie deren Behandlung durch Chemotherapie, Strahlentherapie und
Operationen konnen negative Auswirkungen auf die Fruchtbarkeitsentwicklung haben. Vielleicht
ist ein Kinderwunsch jetzt noch kein aktuelles Thema fir dich, aber es konnte irgendwann
in der Zukunft wichtig werden. Wir mochten dich mit dieser Broschiire uber wichtige
Themen zur Fruchtbarkeit informieren.
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Was bedlewtet FruchHoarlet ?(ir Ol'lq,‘{-Tcw.?

Die Fruchtbarkeit einer Frau bezeichnet ihre Fahigkeit, eigene Kinder zu bekommen. Sie
beginnt mit der Pubertat und nimmt mit zunehmendem Alter ab, bis sie mit den
Wechseljahren (Menopause) endet. Die Menopause findet durchschnittlich im Alter von 52
Jahren statt. Sowohl ein frihes Alter mit 40 Jahren als auch ein spates Alter mit 55 Jahren bei

der Menopause werden als normal bezeichnet.




Wie widen Chiewo - und Strahlentherapie. ¢

Chemotherapie ist eine Behandlung mit Medikamenten (Chemotherapeutika), die
die Zellteilung hemmen. Die Medikamente greifen vor allem die Zellen an, die sich schnell
teilen. Und das sind Uberwiegend bosartige Zellen, die durch diese Behandlung zerstort
werden, um eine Heilung zu bewirken. So konnen be-stimmte Chemotherapeutika auch
die Eizellen und ihre Vorstufen zerstoren.

Auch durch Strahlentherapie konnen neben den Krebszellen gesunde Zellen, die im
Strahlenfeld liegen, =zerstort werden, so zum Beispiel auch die Eizellen. Eine junge
Frau verfligt Uber mehr Eizellen in ihren Eierstocken als eine altere. Je mehr
Eizellen zum Zeitpunkt der Bestrahlung vorratig sind, desto geringer ist das Risiko,
dass die Strahlen alle schadigen und die Frau unfruchtbar wird. Madchen im prapubertaren
Alter sind gegeniiber einer Strahlentherapie weniger empfindlich, weil ihre Eierstocke zu
diesem Zeitpunkt noch ruhen. Eine Bestrahlung der Gebarmutter kann ihre Spannkraft und
Nahrkraft vermindern mit der Folge, dass ein Kind zu frih oder mit geringerem Geburtsgewicht
zur Welt kommen kann.

Nicht nur durch eine Beckenbestrahlung kann es zu einer Beeintrachtigung der
Fruchtbarkeit kommen, auch bei einer Bestrahlung des Kopfes kann das der
Fall sein, da die Sexualhormonbildung im Eierstock von der Sexualhormonbildung im Gehirn
abhangig ist.

Chemotherapie und Strahlentherapie konnen also zur Unfruchtbarkeit fihren. Wie hoch das Risiko
im Einzelnen ist, kann nicht exakt vorhergesagt werden. Neuere Untersuchungen schatzen die Rate
der Unfruchtbarkeit nach Chemo- und Strahlentherapie im Kindes- und Jugendalter auf bis zu
33% ein. Im Vergleich hierzu wird in der Allgemeinbevolkerung das Risiko fiir eine Unfruchtbarkeit
auf 5-10 % eingeschatzt.

Informationen zur Haufigkeit von - und Risikofaktoren fur - Einschrankungen der Fruchtbarkeit
findest du auch unter: https://kinderonkologie.charite.de/forschung/ag_borgmann_staudt/.
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Wie reifzn Eizcllen und welehe Rolle Srniekn Scxmlha'-mnb?

Jedes Madchen kommt mit einem Vorrat von 1-2 Millionen Eizellen in den Eierstocken zur
Welt. Die Eizelle ist von einer Hille umgeben. Ihre Kombination nennt man Follikel. Follikel
konnen nach einer Zerstorung durch eine Chemo- und Strahlentherapie nicht neu gebildet
werden. Mit Beginn der Pubertat bis zu den Wechseljahren reifen einige Follikel
unter dem Einfluss von Sexualhormonen heran, konnen einmal pro Monat im Eisprung enden
und werden somit aus dem Vorrat aufgebraucht. Der Rest des Follikels wird zum Gelbkorper
abgebaut.

Abbildung 1: Der Schnitt durch einen Eileiter und einen Eierstock zeigt die Entwicklung eines
Follikels von der Eizelle (1) liber den Eisprung (4) zum Gelbkérper (6).
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Die Reifung der Follikel findet unter dem Einfluss von Sexualhormonen in den Eierstocken statt.
Hierfir schiittet eine Drise im Gehirn (Hypothalamus) das gonadotropinfreisetzende Hormon
(GnRH) aus. Dieses lost die Freisetzung von follikelstimulierendem Hormon (FSH) und
luteinisierendem Hormon (LH) aus einer anderen Driise (Hypophse) aus (Abbildung 2 und 3). Die
Hormone FSH und LH der Hypophyse bewirken das Heranreifen mehrerer Follikel in den
Eierstocken. Die sich entwickelnden Follikel produzieren das Hormon Ostrogen, welches unter
anderem den Aufbau der Gebarmutterschleimhaut bewirkt.

Der Menstruationszyklus ist ein vierwochiger Vorgang im Korper der Frau. Er beginnt mit dem
ersten Tag der Regelblutung. In der Mitte eines Zyklus, nach ca. 14 Tagen, findet der Eisprung
statt; die Eizelle wird in den Eileiter abgegeben. Der Rest des geplatzten Follikels produziert das
Gelbkorperhormon Progesteron, das den weiteren Aufbau der Gebarmutterschleimhaut bewirkt.
Nach dem Eisprung durchwandert die Eizelle den Eileiter und gelangt nach ca. 5 Tagen in die
Gebarmutter. Wurde die Eizelle in dieser Zeit befruchtet, nistet sie sich in die
Gebarmutterschleimhaut ein. Wenn keine Befruchtung stattgefunden hat, setzt die Regelblutung
normal ein. Ein neuer Zyklus beginnt. P

Hypothalamus GnRH

Hypophyse
GnRH
v
4 4
Ostrogene LH FSH Progesteron
v v
Eileiter
Eierstock
Gebarmutter

Schleimhaut der
Gebarmutter-Innenwand

Gebdrmutterhals

Abbildungen 2 und 3: Scheide
Regelkreis der Sexualhormone und beteiligte Organe.
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Wie efmekiel die. Somentelle. e Exzele.

Samenzellen Uberleben 2-3 Tage in der Scheide, in
der Gebarmutter und im Eileiter einer Frau.
Unbefruchtete Eizellen Uberleben nur 12 Stunden. Die
Befruchtung der Eizelle erfolgt meist im Eileiter
(Abbildung 4).

Die Wahrscheinlichkeit, dass eine Schwangerschaft eintritt, liegt bei gesunden, jungen Paaren
bei etwa 20 % pro Menstruationszyklus, auch Regelblutung genannt. Das bedeutet, dass ein Paar
etwa ein halbes Jahr benotigt, bis es zu einer Schwangerschaft kommt. Wenn ein Paar 1 Jahr lang
erfolglos versucht, eine Schwangerschaft herbeizufiihren, spricht man von Unfruchtbarkeit.

Einnistung des Embryos

Embryo
Befruchtung
Eileiter Eizelle
Eierstock
Gebarmutter )
Spermien

Gebarmutterhals

Scheide

Abbildung 4 zeigt den Weg der Samenzelle zur Befruchtung der Eizelle.
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Welcke Eisiko folutoren F\f\r tne Sk')'nm(g dec Frudhtborleit siagh hewle Lelgmt?

Die Risikofaktoren fiir eine Storung der Fruchtbarkeit nach Krebsbehandlung werden seit vielen Jahren
erforscht. Da die Behandlung aus mehreren Bestandteilen zusammengesetzt ist, und jeder Mensch anders
auf die Medikamente reagiert, ist es schwierig, eindeutig festzustellen, welcher Therapiebestandteil in
welcher Dosierung schadigend fir die Fruchtbarkeit ist. Die im Folgenden dargestellten Risikofaktoren
stellen den aktuellen Forschungsstand dar und werden in Zukunft weiter Uberprift. Anhand der
Beurteilung der auBeren und inneren Geschlechtsmerkmale, des Menstruationszyklusses und mit Hilfe
bestimmter Hormonuntersuchungen konnen bei Jugendlichen individuell die Fruchtbarkeit und ihre
Reserven eingeschatzt werden. Dies ist besonders zu empfehlen, wenn deine Therapie nach der Pubertat
begonnen hat und eine der folgenden Behandlungen bei dir durchgefiihrt wurde, denn damit hattest du
ein hohes Risiko flir eine Schadigung der Fruchtbarkeit:

e Bestrahlung des Beckens mit einer Eierstock-Dosis ab etwa 10 Gray, wenn entweder die
Becken-region von Krebs befallen ist oder manchmal bei einer Bestrahlung des
Riickenmarks im Rah-men einer Hirntumorbehandlung.

e Bestrahlung des ganzen Korpers ab etwa 10 Gray, wenn eine Stammzelltransplantation
durch-gefiihrt wird.

¢ Busulfantherapie ab etwa 16 mg/kg/Korpergewicht, im Rahmen einer Stammzelltransplanta
tion.

Zusatzlich gibt es weitere Chemotherapeutika, die in einer bestimmten Dosierung schadigend fur die
Frucht-barkeit sein konnen und Bestandteil der Therapieprotokolle zur Behandlung von
Krebserkrankungen im Kin-des- und Jugendalter sind. Die entsprechenden Therapieprotokolle sind im
Anhang aufgelistet.

Hier kannst du von deinem Arzt eintragen lassen, welche Behandlung bei dir durchgefiihrt wurde und
ankreuzen lassen, ob ein hohes, mittleres oder geringes Risiko fir eine Beeintrachtigung deiner
Fruchtbarkeit besteht.
Behandlung:

mit B hohem Risiko O mittlerem Risiko O geringem Risiko

Weitere Informationen zu den Therapieprotokollen der Therapieoptimierungsstudien der Gesellschaft fur
Pa-diatrische Onkologie und Hamatologie (GPOH) findest du unter: www.kinderkrebsinfo.de.
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Wi kann mane = rudat-bockat emse_sd«nh:l werden )
Eine Basisuntersuchung zur Einschatzung der Fruchtbarkeit beinhaltet in der Regel:

e Erfragung der Krankengeschichte:
Hierbei achtet der Arzt auf deine Angaben zu Regelblutung und Hormoneinnahme.

e Korperliche Untersuchung:
Bei der korperlichen Untersuchung achtet der Arzt auf Brustentwicklung und Schambehaarung.

e Hormonanalyse:

Dabei werden die Sexualhormone LH, FSH, Ostradiol und AMH im Blut am 3.-5. Zyklustag unter
sucht. Das Anti-Miiller-Hormon (AMH) ist ein MaB fur die Fruchtbarkeit und zeigt an, wieviel
Eizellen eine Frau noch hat. Fir die Beurteilung der Ergebnisse der Hormonanalyse ist es wichtig
zu wissen, ob du Sexualhormone, zum Beispiel ,,die Pille“, zum Zeitpunkt der Analyse angewendet
hast, da diese das Untersuchungsergebnis beeinflussen. Diese Untersuchung nennt man
Hormonanalyse. Ein auffalliges Ergebnis muss durch mindestens eine weitere Hormonanalyse
bestatigt werden, da die Hormonwerte schwanken konnen. Auch kann in einzelnen Fallen nach
Chemo- und Strahlentherapie ein vorubergehendes Ausbleiben der Regelblutung eintreten. Dieser

Zeitraum kann manchmal bis zu 1,5 Jahren betragen.

Eine zusatzliche Ultraschalluntersuchung liber den Bauch mit Bestimmung der Follikelanzahl im
Eierstock kann die Einschatzung der Eizellreserve zuverlassiger machen. Bei wiederholt
nachgewiesener eingeschrankter Fruchtbarkeit kann eine frihzeitige Familienplanung
gegebenenfalls mit unterstiutzenden fruchtbarkeitserhaltenden MaBnahmen erwogen werden.
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Wird man nd Samrd Lein 7

Bei vielen Patientinnen besteht die Sorge, das
eigene Kind konnte auch an Krebs erkranken.
GroBe Studien mit mehreren 1.000 Personen
in Nordeuropa und den USA haben jedoch
ergeben, dass es kein erhohtes Krebsrisiko
oder Fehlbildungsrisiko fir Nachkommen
von Patientinnen mit einer Krebserkrankung
gibt. Derzeit untersuchen wir europaweit die
Gesundheit dieser Kinder und finden auch
hier kein erhohtes Gesundheitsrisiko, auch
nicht nach einer kinstlichen Befruchtung.
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Wakwend und Noch dex Rubertk-

Wenn in deinen Eierstocken bereits Follikel heranreifen, konnen vor der Chemotherapie und
Strahlenthe-rapie Eizellen durch eine Eierstockpunktion entnommen werden. Hierflr ist
vorbereitend eine hormonelle 14-tagige Stimulation erforderlich. Nach der Entnahme werden die
Eizellen eingefroren und wenn notig jahrelang gelagert. Ob der Therapiebeginn gegebenenfalls 14
Tage verschoben werden kann, ist abhangig von der Krebserkrankung und muss mit dem
behandelnden Arzt erortert werden. Wenn du die Erkrankung Uberwunden hast und dir ein Kind
wiunschst, konnen die eingefrorenen Eizellen flir eine kiinstliche Befruch-tung verwendet werden,
falls eine Schwangerschaft nicht auf natiirlichem Wege gelingt. In 20-40 % der Falle kann so eine
Schwangerschaft erreicht werden.

Wenn du schon in oder nach der Pubertat bist,
gibt es auch die Moglichkeit, vor der Therapie
Eierstockgewebe, in dem sich reife Eizellen
befinden, zu entnehmen (Abbildung 5) und
einzufrieren. Hierflir ist eine vorangehende
hormonelle Anregung (Stimulation) nicht
erforderlich. Eine Ricktransplantation nach
Uberwindung deiner Erkrankung ist erst sinn-
voll bei konkretem Kinderwunsch, denn es ist
derzeit nicht sicher, wie lange das Eierstock-
gewebe im Korper funktionstiichtig bleibt.
Die Riicktransplantation des Eierstockgewe-
bes soll auch Deine eigene Hormonproduk-
tion wieder ermoglichen. Diese MaBnahme
erfordert eine Bauchspiegelung und ist noch
kein gangiges Verfahren.

Abbildung 5

W



Vor einer Riicktransplantation von Eierstockgewebe muss ausgeschlossen werden, dass bosartige
Zellen in den Eierstock gelangt sind. Die Gefahr besteht vor allem bei Blutkrebserkrankungen,
aber auch bei anderen Krebserkrankungen, die sich Uber den Blutweg ausbreiten. Hier kame
anstelle einer Ricktransplantation von Eierstockgewebe eher die Verwendung von einzelnen
Eizellen fur eine kiinstliche Befruch-tung in Betracht.
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Vor und nach des Pubertal

Ist eine Beckenbestrahlung erforderlich, besteht die Moglichkeit, im Vorfeld die Eierstocke aus
dem Be-strahlungsgebiet zu verlagern, um die Schadigung zu minimieren. Allerdings ist diese
Operation nicht ganz risikolos. Es konnen Spatkomplikationen durch eine Durchblutungsstorung der
Eierstocke eintreten. Zudem konnen Krebszellen aus anderen Organen, die manchmal auch in den
Eierstocken zu finden sind, nicht zusatzlich durch die Bestrahlung bekampft werden. Ob und wann
die Eierstocke zurlickverlagert werden, hangt davon ab, ob noch weitere Bestrahlungen

- p—

~] Instrumente -
\

Endoskop

Abbildung 6 zeigt eine Bauchspiegelung zur Verlagerung
der Ejerstdcke.

W

notwendig sind und ob die Position der
verlagerten Eierstocke sich langfristig
negativ auf ihre Funktionstichtigkeit
auswirkt. Das lasst  sich mit
Ultraschalluntersuchungen tiberwachen.




Vor de “Pubertéd

Vor der Pubertat kann Eierstockgewebe mit noch unreifen Eizellen enthommen und eingefroren
werden. Die Methode zur Reifung der Eizellen ist allerdings noch in der Experimentierphase, also
kein gangiges Verfahren. Es ist jedoch moglich, erkrankten Madchen mit einem hohen Risiko fiir
eine Fruchtbarkeitseinschrankung diese MaBnahme anzubieten. Das Aufbereiten der Proben und die
weitere Verarbeitung wird nur in speziellen Zentren in Deutschland erfolgen konnen.

Die Entscheidung fur oder gegen fruchtbarkeitserhaltende MaBnahmen triffst du gemeinsam mit
deinen Eltern und nach einer Beratung durch deinen behandelnden Arzt.




Wie efdat ene I‘b\‘morel‘&h:bebmdl,urg ?

Infolge einer Therapie konnen die Wechseljahre vorzeitig einsetzen. Sollten Beschwerden wie Hitzewal-
lungen, Schlafstorungen, depressive Verstimmungen und Angstattacken auftreten, konnen diese
gelindert werden, indem fehlende Sexualhormone (Ostrogene) als Medikament verabreicht werden.
Diese werden in Tablettenform oder in Form von Pflastern ersetzt, und bei vorhandener Gebarmutter

durch Gelbkorper-hormone erganzt.

Eine Schadelbestrahlung mit mehr als 30

" ¢ Gray kann den Hypothalamus schadigen und
ZU ei-nem GnRH-Mangel mit  einer
folgenden Funktionsstorung der Hypophyse
und der Eierstocke fuhren. In diesem Fall
> ¢ konnen bei vorliegendem Kinderwunsch die
Ostrogene LH FSH  Progesteron Gonadotropine LH und FSH in Form
v v von Spritzen oder einer Pumpe ersetzt

werden in dem Rhythmus, in dem sie

normalerweise von der Hirnanhangsdriise

Abbildung 2 zeigt den Regelkreis der Sexualhormone. (Hypophyse) ins Blut ausgeschuttet werden.

GnRH
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Eine kiinstliche Befruchtung wird nur dann angewendet, wenn eine Schwangerschaft auf
naturlichem Wege nicht moglich ist. Welches Verfahren am sinnvollsten ist, hangt insbesondere von

der Menge der zur Verfiigung stehenden Eizellen ab. Bei einer kiinstlichen Befruchtung wird eine
Eizelle kiinstlich mit den Samenzellen des Mannes befruchtet. Es gibt drei Verfahren:

¢ Die Samenzellen werden mit Hilfe eines kleines Schlauches in die Gebarmutter der Frau eingebracht
(Insemination).

e Die Samenzellen kommen zur Befruchtung von Eizellen in ein Reagenzglas. Die befruchteten
Eizellen werden dann in die Gebarmutter eingebracht. Dieses Verfahren nennt man In-vitro-

Fertilisation (IVF).

¢ Eine einzelne Samenzelle wird direkt in eine Eizelle eingebracht. Die so befruchteten Eizellen
werden dann in die Gebarmutter eingebracht. Dieses Verfahren nennt man Intracytoplasmatische

Spermieninjektion, ICSI (Abbildung 7).
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Wenn Fruchtbarkeitsuntersuchungen nach Chemo- und Strahlentherapie wiederholt bei dir eine
deutlich eingeschrankte Eizellreserve anzeigen, kannst du bei bestehendem Kinderwunsch
abwagen, ob entweder eine zeitnahe Erfiillung deines Wunsches maoglich ist, oder ob du durch
das Einfrieren von Eizellen oder Eierstockgewebe deine Chancen auf ein eigenes Kind zu einem
spateren Zeitpunkt gegebenenfalls mit Hilfe einer kiinstlichen Befruchtung verbessern mochtest.

Weitere Informationen zum Thema Fruchtbarkeit nach Krebstherapie findest du auf der
Website  www.fertiprotekt.de. Hier findest du auch Adressen von Experten fiir Diagnose
und Therapie von Fruchtbarkeitsstorungen und Experten der Reproduktionsmedizin
zur Kinderwunschbehandlung nach Chemo- und Strahlentherapie in deiner Wohnortnahe.

Intrazytoplasmatische Spermieninjektion (ICSI)

Abbildung 7 zeigt eine Eierstockpunktion (1), eine kiinstliche Befruchtung durch Einbringen einer einzel-
nen Samenzelle in eine Eizelle (2) und das Einbringen des Embryos in die vorbereitete Gebdrmutter-

schleimhaut (3).
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ﬂdopﬁon

Wenn du Mutter werden mochtest, kannst du auch ein Kind adoptieren. Fir eine
Inlandsadoption sollte der Altersunterschied zwischen dem Kind und den Eltern 40 Jahre nicht
uberschreiten. Fir eine Auslandsadoption konnen die Eltern alter sein. Zum Beispiel gibt
es in Berlin eine zentrale Anlaufstelle von der Caritas, die fur dich zustandig
waren, wenn du ein Kind adoptieren mochtest. Informationen hierzu findest du unter:

https://www.berlin.de/sen/jugend/familie-und-kinder/adoption/ und https://www.pflege-
adoption.de/pflegefamilien

Fir die Region Berlin betreut die Zentrale Adoptionsstelle Berlin-Brandenburg (ZABB).
Informationen hier-zu findest du unter: https://mbjs.brandenburg.de/kinder-und-jugend/
adoption.html !

Bundesweite Informationen findest du zum Beispiel unter den folgenden Weblinks:

e Bundeszentralstelle fur Auslandsadoption:
www.bundesjustizamt.de/

e Bundesverband der Pflege- und Adoptivfamilien e. V.:
www.pfad-bv.de/

Psychosoziale Beratung rund um die Familienplanung:

Egal ob oder auf welchem Weg du Mutter wirst - jeder Weg hat seine
eigenen auf und abs und wenn du dabei Unterstiitzung benotigst,

stehen dir zum Beispiel die Landeskrebsgesellschaften vor  Ort D KG .0.
zur Verfigung. Eine ihrer Hauptaufgaben ist die psychosoziale Hilfe 344
und Beratung in insgesamt 124 Beratungsstellen deutschlandweit: i

https://www.krebsgesellschaft.de/landeskrebsgesellschaften.html KREBSGESELLSCHAFT
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"Dos solllest dun mit- deinen Etra basprecien

Die Kosten fur die Hormone zur Stimulation der Eierstocke betragen ca. 1.500 bis 2.000 Euro. Die
Behandlungskosten fir die Eierstock-Stimulation und die Eizellentnahme betragen ca. 500 Euro.
Das Einfrieren unbefruchte-ter oder befruchteter Eizellen kostet 150 bis 350 Euro, das
Einfrieren von Eierstockgewebe 350 bis 550 Euro. Die Lagerung der unbefruchteten oder
befruchteten Eizellen oder des Eierstockgewebes ca. 250 Euro pro Jahr.

Die Kosten fur die Befruchtung der Eizellen durch eine In-vitro-Fertilisation (IVF) betragen ca.
500 Euro, durch intrazytoplasmatische Spermieninjektion ca. 1.500 Euro.

Die deutschen Krankenkassen erstatten Ublicherweise die Kosten flir die operative
Gewinnung des Eierstockgewebes. Seit Juli 2020 ist in Deutschland ein das Einfrieren von Ei- und
Samenzellen und die dazugehorigen MaBnahmen Im Rahmen einer fruchtbarkeitsschadigenden
Behandlung Kassenleistung. Uber das Einfrieren von Eierstockgewebe als Kassenleistung wird
derzeit noch beraten. Im Einzelfall lohnt es sich bei dem lokalen Forderverein um Unterstlitzung zu
bitten.

Die ungefahren Kosten fur die Gewinnung, das Einfrieren und die

Lagerung der Eizellen/des Eierstockgewebes sowie fir die

kiinstliche Befruchtung sind ebenfalls unter:
www. fertiprotekt.de zu finden.




-Tnemp'vepoﬁ)‘wll&, o allem f:.‘ir deinen At

Nicht alle Medikamente der Chemotherapie gefahrden Deine Fruchtbarkeit in gleichem MaBe. Auf
Seite 9 findest Du Behandlungen mit einem hohe Risiko von uber zwei Drittel flir eine
Fruchtbarkeitsstorung (roter Kasten). Auf Seite 20 und 21 stellen wir die Medikamente und
Protokolle vor, die mit einem mittlerem Risiko von uber einem Drittel (gelbe Kasten) bzw. einem
geringen Risiko von unter einem Drittel (griner Kasten) einhergehen.

Patientinnen mit folgendem mittleren Risiko ist ebenfalls eine Untersuchung der
Fruchtbarkeit nach der Therapie zu empfehlen:

e CWS-SoTiSaR: RMS Subgroup C1, D-H; Other ,,RMS-like*, ,,Non-RMS-like“ in HR, Metastatic STS;
CWS 02: SR B, HR; 96: SR, HR; 91: SR, HR HR; 86; 81:

e EURAMOS-1: MAPIE; COSS 96: HR; 91: IOR; 86: LRV-VI, HR

e Ewing 2008; Euro EWING 99; EICESS 92; CESS 86; 81:

e HB1999: HB Il SD/PD, IV PR; HCC: llI/IV PR

e EuroNET-PHL-C1: TG2 + 3 random 07-11; HD 95: TG2; 90: TG2; 82: TG1

e HIT 2000: HIT2000-AB4, HIT2000-BIS4-RT; MET-HIT2000-BIS4 CR/PR, PHIT2000-AB4, P-HIT2000-
BIS4-RT; E-HIT2000-AB4, E-HIT2000-BIS4-RT

e NB 2004: MR <6M, HR; 97: HR + Mega, HR + DT <6M; 90: RG2 + 3 A/B-CR, RG3 CD + 4; 82: Ill + LK, IV

e SIOP LGG 2004: Standard/ Intensivierte Induktion; 96

e SIOP 2001/GPOH: II-IV + HR; 93-01: I-V + HR, IV Non-CR

Medikamente mit einem mittleren Risiko fiir eine Beeintrachtigung der Fruchtbarkeit:

Busulfan (= 0.5 g/m?), Carboplatin (= 2 g/m?), Cisplatin (= 0.5 g/m?), Cyclophosphamid (= 10 g/m?),
Etoposid (= 5 g/m?), Ifosfamid (= 42 g/m?), Melphalan (= 0.14-0.24 g/m?), Procarbazin (= 3 g/m?)
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Patientinnen mit einer Behandlung nach einem der folgenden Therapieprotokolle ist eine
Untersuchung der Fruchtbarkeit bei Auffalligkeiten empfohlen. Es besteht ein geringes Risiko fur
eine Beeintrachtigung der Fruchtbarkeit:

e AIEOP-BFM ALL 2009, ALL-BFM 2000, 95, 90, 86, 83, 81,79, 77

e AML-BFM 2004, 02, 98, 93, 87, 83,78

e (Co-ALL-08-09, 03, 97, 92, 89, 85, 82, 80

e CWS-SoTiSaR 2009: RMS Subgroup A, B, C2; 02: LR, SR A; 96: LR; 91: LR, HR LR

e EURAMOS-1: MAP, MAPifn; COSS 96: LR, S1, S2; 91: COSS, COSS/IOR; 90; 89; 86 LR I-1V; 85; 82;
80; 77

e EuroNET-PHL-C12007-2011TG1, TG2+3 random, seit 2012 TG1-3; EuroNET-PHL-LP1; HD 2002 Pilot
TG1-2; HD 95: TG1-2; 90: TG1-2; 87; 85, 82 TG1-2

e HB 99: I+I; Il PR; HCC: I /1I; 1l /IV PR operabel; SD/PD; PR (operabel, SD/PD); 94; 89

e HIT-HGG 2007

e HIT 2000: HIT2000-BIS4 +RT; MET-HIT2000-BIS4 SD /PD, MET-HIT2000-AB4; P-HIT2000-BIS4 +RT;
E-HIT2000-BIS4 +RT; HIT-MED 99; HIT-SKK 92; HIT 91; 89; 88; HIT-SKK 87

e Kraniopharyngeom 2007, 2000; HIT-Endo 99, 96

e NB 2004: Observation, MR 26M; 97: SR, HR+DT 26M; 90: RG2+3 A /B +CR, RGS-C 85; 82: II-II, Ill -LK; 79

e NHL-BFM Registry 2012, B-NHL BFM 04, NHL-BFM 95, 90, 86, 83, 81, 79, 77, 76, 75

e MAHO 98; 94; 92; 88; 82

e MAKEI 96; 89; 86; 83

e HIT-GBMD,C,B, A

e SIOP 2001 /GPOH:l, II-1V ohne HR; 93-01 |-V ohne HR; 89; 82; 80; 79

Eine Schadelbestrahlung mit mehr als 30 Gray im Bereich von Hypothalamus und Hypophyse kann
durch einen GnRH- oder FSH/LH-Mangel zu einer Funktionsstorung der Eierstocke fiihren. In diesen
Fallen sollte eine Hormonersatztherapie erwogen werden.
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