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1) Infroducao

A doenc¢a oncolodgica, e sobretudo o seu tratamento, tem impacto negativo sobre @
fertiidade;

O aumento da incidéncia de doencas oncoldgicas em idade reprodufiva e os
AvaNncos No seu fratamento contribuem para o nOmero crescente de sobreviventes de
doencas oncologicas em idade reprodutiva;

Na Europa as neoplasias mais frequentes sQo:

15-24 anos - linfoma de Hodgkin, cancro do testiculo e melanoma;
25-49 anos — cancro da mama, carc colorretal, carc colo Utero e melanoma:

|L:> Sobrevida 5 anos > 80%



1) Infroducao

Oncofertilidade - nova drea clinica de intervencdo e investigacdo
multidisciplinar que pretende ir ao encontro das necessidades dos
doentes oncologicos quanto ao seu potencial reprodutivo, fazendo o
ponte entre a oncologia e a medicina da reproducdo;




1) Infroducao

A preservacao da fertilidade € uma questdo cada vez mais valorizada, gquer pela
comunidade médica quer pelos doentes;

ASCE

American Society of
Clinical Oncology

Y D) ohe American A maioria dos médicos ndo aborda a questdo da

Society for

) | Reproductive fertilidade com estes doentes;

Medicine




2) Risco de Infertilidade em Doentes Oncolo

A probabilidade de os sobreviventes de doenca oncoloégica produzirem
descendéncia ¢ significativamente menor;

O cancro per si fem sido apontado tfambém como tendo um potencial efeito
negativo sobre a fertilidade (sexo masculino);

A fertilidade do doente oncoldgico é influenciada por:

Fatores relacionados com o doente
Fatores relacionados com os tratamentos realizados ou a realizar

Fatores relacionados com a doenga oncoldgica



2) Risco de Infertiidade em Doentes Oncologicos

* Fatores relacionados com o doente:

ldade e reserva ovarica (AMH, FSH e AFC)

* Fatores relacionados com os tratamentos realizados ou a realizar:

Cirurgia, RT, terapéutica sistémica
Gonadotoxicidade direta - lesdo direta das gonadas
(Ex: Citostaticos alquilantes ou RT pélvica)

Gonadotoxicidade indireta — alteracdes no funcionamento do eixo H-H-G
(Ex: RT crdnio)

Alteracoes da fungao uterina / fungoes erétil ou ejaculatéria
(Ex: RT pélvica)

* Fatores relacionados com a doenca oncoldgica




2) Risco de Infertilidade em Doentes Oncolo

O Risco de Infertilidade de cada doente deve ser avaliado de forma | INDIVIDUALIZADA!

Ferramentas disponiveis que nos permitem estimar o risco de infertilidade para cada
doente de acordo com os tratamentos previstos

> Ponderar as Técnicas de Preservacdo da Fertilidade

Fertility Preservation for Patients With Cancer:

www . ferfilehope.org American Society of Clinical Oncology Clinical Practice
Guideline Update




RISCO ELEVADO
Mais de 70% das mulheres
desanvolve amenomeia

apds tratamento.

Qualquer agente alquilante (ex. Bussulfano,
Carmustina, Ciclofosfamidsa, Ifosfamida,
Lomustina, Medfalano, Procarbazing) + imadiagio

corporal total
Qualquer agente alquilante + irradiacio pélvica
Ciclofosfamida

Protocolos que incluam procarbazina:
MOPP
BEACOPP

Protocolos que incluam Temozolomida
ou Carmusting + irradiacio craniana

Doses totais de irradiacao abdominal ou pélvica

Dioses de irradiacao corporal total

Irradiagao craniana
RISCO MODERADO Cidlofosfamida
Cercade 303 70%
das mulheres desenvolve
amenorrela apds Protocolo AC (Daxorrubicina e Ciclofosfamida)
tratamento. para cancro da mama
Protocolo FOLFOMX4
Protocolos que incluam cisplatina
Irradiagio abdominal ou pétvica

[TORES
RELACIONADOS COM
O DOENTE E A DOSE

5 g/m? em mulheres

com idade = 40 anos

7.5 g/m2 em mulheres

e raparigas de idade < 20 anos

=3 cclos
= 6 Ciclos

> 6 Gy em mulheres adultas
=10 Gy em raparigas pos-poberes
=15 Gy em raparigas pré-paberas

=40 Gy

5 g/m? em mulheres de idade
entre 30 & 40 anos

4 ciclos + Paditaxe| ou Docetaxel
em mulheres com idade <40 anos

10-15 Gy em raparigas pré-piberes
5-10Gy em raparigas pos-plberes

INDICAGOES TERAPEUTICAS HABITUAIS

Preparacdo para transplante de células estaminais
hematopoiéticas ( TCEH) em leucemias, linfomas,
mielomas, sarcoma de Ewing, neuroblastoma,
corocarcinoma

Sarcomas, tumores do ovirio

Virios tipos: cancro da mama, linfoma nido-Hodgkin,

preparagao para transplante de células estaminais
hematopoléticas

Linfoma Hodgkin

Tumor de Wilms, neuroblastoma, sarcomas, linfoma
Hodgkin, tumaores do oviro

Transplante de células estaminais hematopoidticas
Tumiores do SHC

Virios tipos de cancro, cancro da mama

Cancro da mama

Canero docolo do Gtero

Turmor de Wilms, neuroblastoma, tumores da espinal
medula, tumores carebrais, recidiva de lepcemia
linfoblistica aguda ou de linforma nio-Hodgkin

CONSIDERAGOES NO ACONSELHAMENTO REPRODUTIVO

Qualsquer tratamentos que incluam doses elevadas
de agentes alquilantes e/ou radiacao do abdémen,
péhvis ou eixo hipotalamo-hipofise apresentam o nivel
mais elevado de risco de impacto gonadal @ amenaorreia
imediata. As doentes devem ser aconselhadas sobre a
preservacao da fertilidade antes de iniciar tratamento.

Miveis mais reduzidos de agentes alquilantes a/ou
irradiac3o abdominal, pélvica ou do eixo hipotalamo-
hipdfise diminuem o risco de amenorreia imediata mas
nao eliminam o risco de lesdo gonadal. As doentes
devem ser aconselhadas sobre a preservacao da
fertilidade antes de iniciar tratamento.



FATORES
RELACIONADOS COM TERAPEUTICAS
el INDICACOES HABITUAIS CONSIDERACOES NO ACONSELHAMENTO REPRODUTIVO

RISCO BAIXO Protocolos que incluam agentes nao-alquilantes Linforma Hodgkin, linfoma nio-Hodgkin, leucemia E pouco provavel que estes tralamentos provoquem
Menos de 30% {ex. ABVD), CHOP, COP, protocolos multi- amenorreia imediata nas doses normalmente utilizadas;
das mulheres deserwolve | para Leucemia) no entanto, as doentes devem ser aconselhadas
amenarreia apds mhﬂnnmtemmmdamumprm
tratamento Protocolos para cancro da mamaqueinciam — Mulheres de idade < 30 anos mcﬂm considerar preservacao da
Ciclofosfamida jex. CMF, FEC ou FAC) fertilidade antes ou depois do tratamento.
Antraciclina + Citarabina Leucemia mieloblistica aguda
EIIES.E%I;{IIDTDBMIW Protocolos multi-firmaco que incluam Vincristin Leucemia, linfoma, cancro da mama e cancro do pulméio
Risco negligenciavel; sem | lodo radicativo Turnores da tircide
efeito na funcio menstrual
lHISEDDESEEIIHEEII]D Anticorpos monecionais (ex. Bevacizumab Tumores do célon, células ndo-pequenas As doentes devem ser informadas sobre 3 inexisténcia
Cetuximab (Erbitu, Trastuzumab do pulmdo, cabaga & pescoco @ mama de dados conclusivos sobre o3 efeitos reprodutivos
pling) destes firmacos; devem ser discutidas as opoes de
preservacao da fertilidade.
Inibidores das Tirosinacinases (ex. Erotinib Tumares de células ndo-paquenas do pulmao
(Tarceva), Imatinib (Gleeve)) & pancredtico, leucemia mieldide cronica, GIST

Fertility Preservation for Patients With Cancer:
American Society of Clinical Oncology Clinical Practice
Guideline Update
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RISCO ELEVADO

E frequente a ocoméncia

de azoospermia prolongada
ou permanente apds
tratamento.

\ J

(RISCOMODERADD |
Pode ocormer azoospermia
prolongada ou permanente
apts tratamento, embora

ndo seja frequente.
\_ )

Qualquer agente alquilante (ex, Bussulfano, Carmusting,
Ciclofosfamida, Ifosfamida, Melfalano, Procarbazina)
+irradiagdo corporal total

Qualquer agente alquilante + Radiacao pélvica ou testicular
Ciclofosfamida

Protocolos que incluam Procarbazina:

MOPP e BEACOPP

Protocolos que incluam Temozolomida ou Carmustina
+ irradiacdo craniana

Irradiacao testicular

Doses de irradiacio corporal total
Irradiacdo craniana

Protocolos que incluam metais pesados:
BEP

Cisplatina

Carboplatina

Irradiaco testicular (devido a dispersao)

<750/md

= 3 ciclos
= 6 ciclos

> 2,5 Gy em homens
= 6 Gy em rapazes
pré-piberes

= 80 Gy

2-4iclos

= 800 mg/m2
= 2g/m2

1-606y

Preparacio para transplante de células estaminais
hematopoidticas (TCEH) em leucemias, linfomas,
mialomas, sarcoma de Ewing, neuroblastoma

Sarcomas, tumores testiculares

Virios tipos de cancro e preparacdo para transplante
de células estaminais hematopoidticas

Leucemia linfobldstica aguda, linfoma ndo-Hodgkin,
sarcoma,tumores de células germinais

Transplante de células estaminais hematopoidticas

Tumnores do SHC

Turnores testiculares

Tumor de Wilms, neuroblastoma

INDICACOES TERAPEUTICAS HABITUAIS

Quaisquer tratamentos que incluam doses elevadas

de agentes alquilantes e/ou imadiacio testicular, pélvica
ou do eixo hipotilamo-hipdfise represantam o nivel mais
elevado de risco de impacto gonadal. Os doentes devem
ser aconselhados sobre a preservacdo da fertilidade
antes de iniciar tratamento,

Niveis mais reduzidos de agentes alquilantes e/ou
irradiacao testicular, pélvica ou do eixo hipotilamo-
hipdfise diminuem mas ndo eliminam o risco de
esterilidade. Os doentes devem ser aconselhados sobra
a preservacao da fertilidade antes de iniciar tratamento.



NIVEL DE RISCO
!! ISCO BAIXO !
Tratamentos que
normalmente causam
apenas dano tempordrio na
producdoe
Neespermatozoides __J
ﬁsm MUITO BAIXO/ R
SEMRISCO
Tratamentos que ndo
afetam a producio

de espermatozoldes.

I RISCO DESCONHECIDO

CHOP, COP, protocolos multi-agente para Leucemia)
Irradiacao testicular

Antraciclina + Citarabina

Protocolos multi-Firmaco que incluam Vincristing
lodo radioativo

Irradiacio testicular [devido a dispersio)

Anticorpos monoclonals (ex. Bevacizumab (Avastin,
Cetuximab (Erbitu))

Inibidores das Tirosinacinases (ex. Erlotinib (Tarceva),
Imatinib (Gleevec))

PROTOCOLO DE TRATAMENTO RELACIONADOS COM

Protocolos que incluam agentes ndo-alquilantes (ex. ABVD,

<02-07Gy

202Gy

Linfoma Hodgkin, linforma nao-Hodgkin, leucemia

Turnores testiculares

Leucemia mieloblistica aguda

Leucemia, linfoma e cancro do pulmao

Turmares da tirdide

Virios tipos de tumares

Tumores do colon, células ndo-pequenas do pulmso,

cabega e pescogo

25 de cilulas ndo-pequenas do pulmao
e pancredtico, leucemia mieldide cronica, GIST

Apesar de ser pouco provivel que o tratamento
provoque esterilidade, os doentes poderdo querer
considerar preservar a fertilidade devido 3 possibilidade
de recidiva e/ou necessidade de tratamento adicional.

05 doentes devem ser informados sobre a inexisténcia

de dados conclusivos sobre os efeitos destes firmacos

na producio de espermatozoides; devem ser discutidas
as opgdes de preservacio da fertilidade.

Fertility Preservation for Patients With Cancer:
American Society of Clinical Oncology Clinical Practice

Guideline Update
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3) Preservacao da Fertilidade

Profissionais de Saude:

- informem SEMPRE da possibiidade de infertiidade a TODOS os doentes
oncoldgicos em idade reprodutiva (e aos seus pais no caso de criancas ou adolescentes
menores);

- discutam opg¢oes de preservacao da fertilidade;

- referenciem a medicina da reprodug¢ao os interessados em preservar a fertilidade
ouU que pretendam esclarecimentos adicionais antes de iniciarem os tratamentos.

| | == | |




3) Preservacao da Fertilidade - O




3) Preservacao da Fertilidade - O

Em Portugal — SNS:

Mulheres < 40 anos em idade feértil,
Adequada reserva ovarica (AFC, AMH e FSH),
Projeto reprodutivo ainda ndo satisfeito,

Doenca de prognostico favoravel.




3) Preservacao da Fertilidade - O

Cirurgia Conservadora
(neoplasias do colo do Utero, ovario e endomeétrio)

Estratégias de Protegdo Ovdrica
(ooforopexia, supressdo da funcdo ovarica)

Medicina da Reprodugao
(criopreservacdo de embrides, ovocitos, tecido ovarico)



3) Preservacao da Fertilidade - O




3) Preservacao da Fertilidade - Cirurgia Conservadora

Cancro do colo do Utero — Conizagdo e Traquelectomia (radical + LPB)

T QL ) T
v Estddios precoces <2 cm (IA1, IA2 e IB1); \ Y 7" k /

X \//
\ 1 Stitch ——\ ‘if ( /‘/
| § \\_ - e -

v Taxa de gravidez espontdnea de 70% ;
v Maior risco de aborto tardio e PPT;
v Taxa de recorréncia e mortalidade = HT radical;

v' Seguimento apertado.




3) Preservacao da Fertilidade - Cirurgia Conservadora

Cancro do endométrio - Progestativo intrauterino ou oral

v Carcinoma tipo endometrioide G1 e RMN negativa para invasdo miometrial

(estadio IA sem invasdo do miométrio) J——— —
. : \/Mirena ¥
v 3 meses 2 Repetir bidopsia endometrial ; oo

v Gravidez assim que documentada remissao;

v Completar o tratamento oncoldgico .




3) Preservacao da Fertilidade - Cirurgia Conservadora

Tumores Borderline do Ovdrio — Anexecitomia unilateral

v' Maior taxa de recorréncia (20-30% versus 0-5%), sem impacto na sobrevivéncia;

v Tipo seroso pode ser considerada quistectomia (sobretudo se bilaterais);

v TipO MuUCINoso podem recorrer cComo carcinoma invasor.

NORMAL

VAGINAYE




3) Preservacao da Fertilidade - Cirurgia Conservadora

Cancro Epitelial do Ovdrio - Laparotomia exploradora, anexectomia
vnilateral e estadiamento completo

v Auséncia de histéria de cancro hereditdario do ovdario;

v Possibilidade de vigilGncia adequada apos cirurgia;

v Estadio IA G1/G2, IC G1/G2 unilateral (apenas os casos de rofura infraoperatoéria);
v Exclusdo de G3, incluindo células claras, estadio | bilateral ou superior ao estadio |.

v' Equacionar a preservacdo uterina (IA G3, IB e IC com ClI para cirurgia conservadora).

v' Completar cirurgia apds os 40 anos ou planeamento familiar cumprido.



3) Preservacao da Fertilidade - O




3) Preservacao da Fertilidade - Protecdo Ovarica

Transposicdo Ovarica — Ooforopexia
v O mais proximo possivel da data de inicio da RT

v Taxa de sucesso variavel (16-90%)

Supressao funcdo ovdrica - Andlogos GnRH
v Tornam os ovarios menos sensiveis a gonadotoxicidade da QT

v Iniciar 1 semana antes da QT (flare-up inicial)

v’ Resultados controversos > NAO devem ser usados como estratégia de preservacdo
da fertilidade



3) Preservacao da Fertilidade - O




3) Preservacao da Fertilidade — Medicina da Reproducao

Técnicas
estabelecidas

Técnicas
experimentais




3) Tecnicas de Preservacao da Fertilidade

Criopreservacao de Embrioes:

Fase inicial de Puncao folicular

estimulacdo para recolha de FIV ou ICSI Transferéncia
- ’ - '

Crniopreservacdo
para o Utero

o de embribes
hormonal ovocitos

v Afraso de pelo menos duas semanas no inicio dos tratamentos

v Exposicdo a elevados niveis de estrogénio (! fumores hormono-sensiveis)
v Mulheres pdés-puberdade e antes do inicio dos tratamentos

v Existéncia de gametas masculinos

v Durag¢ao: 3 anos (+3 anos)




3) Tecnicas de Preservacao da Fertilidade

Criopreservacgdo de Oodcitos Maduros:

.J
v Afraso de pelo menos duas semanas no inicio dos tratamentos

v Exposicdo a elevados niveis de estrogénio (! fumores hormono-sensiveis)
v Mulheres pos-puberdade e antes do inicio dos tfratamentos

v Nao implica a existéncia de gametas masculinos

v Taxas de fertilizacdo e gravidez = dvulos frescos

v Duragao: 3 anos (+3 anos)



3) Tecnicas de Preservacao da Fertilidade

Criopreservacao de Tecido Ovdrico:

v Colheita por cirurgia laparoscépica

v Transplante ortotépico ou transplante heterotépico

v Vantagem: repor fungdo enddcrina e a fertilidade (concecdo natural)

v’ Evitar > 38 anos ou BRCA

v Unica opgdo em criancas e raparigas pré-puberes

v Quando ¢é indesejdavel a estimulagcdo hormonal e/ou hd necessidade em iniciar
tratamento com urgéncia

v’ Riscos: cirirgicos e anestésicos, fransplantar células neopldsicas

v Duragao: 3 anos (+3)

v 40 nascimentos apos transplante ortotdpico
v 2013: 1.° caso de gravidez apods transplante heterotdpico




3) Tecnicas de Preservacao da Fertilidade

Maturacao de Odcitos in vitro:

v Oobcitos colhidos por puncdo / tecido ovdrico

v' Sem estimulagao ovdrica

v Amadurecidos in vitro antes ou depois da vitrificacdo
v' Baixa taxa de sobrevida e de fertilizacdo

v Menor taxa de gravidez

v Recentemente publicado o nascimento apds utilizacdo desta técnica -
ooforectomia por cancro do ovario
v Sindrome de ovdarios poliquisticos



3) Preservacao da Fertilidade - O




3) Preservacao da Fertilidade - O




3) Preservacao da Fertilidade - Cirurgia Conservadora

Cancro do testiculo = Orquidectomia parcial

v Tumores de pegquenas dimensoes.




3) Preservacao da Fertilidade - O




Protecao Gonadal

v Protecdo com material blindado (“shielding”)

Supressao funcado testicular - Andlogos GnRH
v Suprimir eixo H-H-G

v Tornam o epitélio germinativo menos sensiveis  gonadotoxicidade da QT

v’ Resultados promissores em estudos animais, mas NAO no homem!




3) Preservacao da Fertilidade - O




3) Tecnicas de Preservacao da Fertilidade

Criopreservacao de Espermatozoides:

v Procedimento simples, rapido € bem estabelecido,
v’ Boa taxa de sucesso (40-50%),

v Adultos e rapazes pds-pUberes,
v ldealmente 3 colheitas,

v Colheita - masturbacdo, electroejaculacdo ou bidpsia testicular,
v Antes de iniciar os tfratamentos,
v IU, FIV ou ICSI

v Duragao: 3 anos (+)




3) Tecnicas de Preservacao da Fertilidade

Criopreservacao de Tecido Testicular:

v Unica opcdo em rapazes pré-pUberes (experimental),
v Quando nado é possivel amostra de esperma adequada,

v Usar os espermatozoides isolados para PMA,

v Transplantacdo (criancas) para restauras espermatogénese,

v' Ainda ndo demonstrada eficacia do transplante pré-puberdade.

v  Taxas de sucesso variaveis

v Riscos: dor, hematoma, edema e infecdo. Podem ndo se obter espermatozoides

v Duragdo: 3 anos (+)



3) Preservacao da Fertilidade - O




3) Preservacao da Fertilidade - O

A preservacdo da fertilidade em criancas pré-puberes € um tema controverso e que
levanta questoes éticas importantes;

Abordar o tema com a crianga (sempre que possivel) e com os seus pais;

Criopreservacdo de tecido ovdrico e de tecido testicular

> = Invasivos e Experimentais!




4) Gravidez apos cancro

O intervalo ideal enfre o final do tratamento € a programacdo de uma gravidez
continua desconhecido;

Considerar as caracteristicas individuais da doente e da doenga;

Evitar gravidez nos 6 meses apds QT (risco teratogénico).

Cancro do colo do Utero: pelo menos 6 a 12 meses,

Cancro do endométrio: imediatamente apds regressdo histoldgica,
Cancro do ovdrio: aguardar pelo menos 2 anos de remissdo,
Cancro da mama: 6 a 24 meses.



4) Gravidez apos cancro

Apos tratamento QT/RT:
v Aumento do risco de PPT,
v QT = Sem diferencas na taxa de AE, RCF ou FM
v" RT = Maior risco de AE, PPT, RCF, FM e acretismo placentar
v Avdliacdo pré-concecional da fungdo cardiaca em mulheres fratadas com

antraciclinas
(miocardiopatia e deterioracdo da contractilidade)




5) Conclusoes

O risco de infertilidade associado ao fratamento das doencas oncoldgicas e as
diferentes opcoes para preservacdo da fertiidade devem ser discutidas com 0s
doentes antes de iniciar os tratamentos;

O aconselhamento deve ser individualizado — depende da idade da doente, do fipo
de doenca, do tipo de tratamento, fempo disponivel, da existéncia ou ndo de
parceiro;

A referenciacdo o mais cedo possivel ao centros de medicina da reproducdo é
fundamental para o sucesso da preservacdo da ferfiidade, sem comprometer o
tratamento antineopldsico;



5) Conclusoes

Cirurgia ‘ o mais conservador possivel;

RT ‘ transposicdo ovarios, protecdo gonadal;

QT \ ‘ Unidade de Medicina da Reproducdo:

Tratamento imediato: criopreservar fecido ovarico ou aspirar foliculos
antrais para maturacdo ovacitaria in vitro

Tratamento diferido 2 2 semanas: criopreservar embrides, ovocitos ou
tecido ovdarico

Os métodos disponiveis para preservacdo da fertilidade nao sao 100% eficazes



5) Conclusoes

E— YN

CRMA ™ Gotndeom s - Contactos
e SR\ CENTRO™
L — R © _ PRESERVACAO*

=/ FERTILIDADE

CIRMA - Hospital Garcia de Orta EPE | Av. Torrado da Silva, 2805-267 Almada Q@ Centrc e Preservacio da Fertilidade
LE £ AC4A0 da rertligade

Edificio CDC | Piso 1

(+351) 212 736 796

Ginecologia CENTRO
wos:  HOSPITALAR
Rua Viriato, 1069089 Lisboa DE LISBOA

CENTRAL, EPE

Contactos
Tel: 21 318 41 49/ 21 318 40 00

Fax: 21 318 40 29

o Procriagdo Medicamente Assistida (PMA)

ginec@chlc.min-saude.pt



é) Bibliografia

Recomendacdes Clinicas para a Preservacdo da Fertilidade no Doente Oncoldgico — Documento provisério da SPMR;
SPO e SPH

Silva CM e Santos TA; Preservacdo da Fertilidade em Doentes Oncoldgicos, 1.° Edicdo, Janeiro 2015

Matos MJ, et al. Preservacdo da fertilidade na mulher com cancro Rev Port Endocrinol Diabetes Metab. 2012; 7(2):44--51
Matteo Lambertini et al; Cancer and Fertility Preservation: internations recomendations from an expert meeting; BMC
Medicine (2016)

Practice comittees of the ASRM: In vitro maturation a comitee opinion

Fertility preservation and reproduction in patients facing gonadotoxic therapies: a committee opinion; American Society
of Reproductive Medicine; Fertility and Sterility, Vol 100 n.5; Nov 2013

Fertility Preservation for Patients With Cancer: American Society of Clinical Oncology Clinical Practice Guideline Update
2013

Cancro Ginecoldgico — Consensos Nacionais 2013, SPG

Fertility preservation in patients undergoing gonadotoxic treatment or gonadal ressection - Uptodate

Fertility-Sparing surgery for cervical cancer — Uptodate

Gregory M. Gresset et al; Management options and fertility-preservation therapy for premenopausal endometrial
hyperplasia and early-stage endometrial cancer; International Journal ou Gynecology ND Olbstetrics 131 (2015) 234-239
Mahnaz Haddadi et al; Systematic review of available Guidelines on fertility preservation of young patients with Breast
Cancer; Asian Pacif Journal of Cancer Prevention, Vol 16, 2015



Sessdo Clinica - Servico de Ginecologia

Preservacdo da Fertilidade em Doentes Oncoldgicos

Obrigada




