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T ack vare tvärvetenskaplig forskning utvecklades 
möjligheten att frysa ovarievävnad, en metod 
som går snabbt och är tillgänglig även för de 

unga flickor som ännu inte producerar mogna ägg. 
Genom att frysa en biopsi med primordiala folliklar från 
den kortikala ovarievävnaden kan vävnad med omogna 
ägg återtransplanteras och folliklarna utvecklas in vivo. 
Genom utvecklingen av ovarievävnads-transplantation 
har nu patienter i alla åldersgrupper möjlighet till 
familjeplanering efter cancerbehandling. 

Så sent som på 90-talet fanns inga möjligheter till 
fertilitetsbevarande om man drabbades av cancer som 
barn. Men att bevara fertilitet och kunna bilda en familj 
efter cancerbehandling är en viktig aspekt för alla unga 
patienter som behandlas för cancer. De önskar sig ett 
normalt liv, så likt andra, som inte har fått sjukdomen, 
som möjligt.

Utvecklingen av ovarievävnad  
transplantation – från får och framåt
Nedfrysning av äggstocksvävnad, med syfte att återfå 
fertiliteten genom återtransplantation dokumentera-
des för första gången under tidigt 1990-tal i Edinburgh. 

Ett tvärvetenskapligt team upprättade ett protokoll för 
nedfrysning som sedan testades i en djurmodell med 
ooforektomerade får, där ovariet i mycket efterliknar 
den humana fysiologin. Vävnadstransplantationen hos 
får resulterade i födsel av friska lamm och det positiva 
utfallet ledde till att metoden redan under mitten på 
1990-talet erbjöds kliniskt.1 Runt år 2000 hade flera 
centra i Europa startat upp program för fertilitetsbe-
varande åtgärder som erbjöd kvinnliga patienter att 
kryopreservera ovariet. Detta trots att ingen vid den 
tidpunkten framgångsrikt hade återtransplanterat 
humanvävnad. Den första ovarievävnads-transplanta-
tionen som resulterade i fullgången graviditet utfördes 
först 2004 i Belgien, och drygt ett decennium senare, 
2013, föddes det första barnet i Sverige vid Karolinska 
Universitetssjukhuset.2,3 Sedan dess har metodiken för-
bättrats och fler fullgångna graviditeter rapporterats. 
Metoden är fortsatt klassad som experimentell för pre-
pubertala flickor i Sverige, i kontrast till hos vuxna kvin-
nor där ovarievävnads-transplantation nu är kliniskt 
etablerat.4 Just nu pågår ett arbete med att omdefiniera 
den kliniska statusen då ledande internationella organi-
sationer som ESHRE och ASRM sedan några år tillbaka 

Att frysa ovariet 
för framtiden – 
vägen mot klinisk 
implementation

Det här länge varit känt att unga som drabbas av cancer riskerar nedsatt fertilitet som en sen 
effekt av cancerbehandlingen. För att bevara fertiliteten hos cancerdrabbade unga kvinnor 
har olika fertilitetsbevarande åtgärder utvecklats. Den vanligaste metoden innebär att ta ut 
befruktningsbara ägg och frysa ner dem för framtida assisterad befruktning. Men för att få 
fram mogna ägg måste patienten vara post-pubertal, och även då krävs cirka två veckors 
hormonstimulering, en tidsrymd som inte alltid är tillgänglig vid en cancerdiagnos. 
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definierat ovarievävnads transplantation för alla åldrar 
som kliniskt innovativ.5 

 
Vart erbjuds fertilitetsbevarande åtgärder
Utvecklingen av fertilitetsbevarande åtgärder är direkt 
kopplad till utvecklingen inom assisterad reproduktion 
och nedfrysning av könsceller. Idag finns reproduk-
tionsmedicinska centra världen över som erbjuder pa-
tienter att frysa ned spermier, ägg, embryon och gonad-
vävnad. De nordiska länderna har länge legat i framkant 
inom reproduktionsmedicin och både i Danmark och 
Norge finns nationellt centraliserade och samordnade 
program. På Rigshospitalet i Köpenhamn har ovariefrys 
ansetts vara ett kliniskt alternativ sedan starten och den 

största gruppen kvinnor som återfått fertiliteten efter 
re-transplantation har rapporterats där.6,7 I Sverige och 
Finland har vi istället regionala program för fertilitets-
bevarande och varje landsting har möjlighet att ange 
riktlinjer och regelverk, vilket resulterat i att variatio-
nen mellan regionerna är stora.

Program för fertilitetsbevarande åtgärder är eta-
blerade vid alla svenska universitetssjukhus med en 
reproduktionsmedicinsk-avdelning. Där handläggs de 
kvinnor som ska genomgå en gonadotoxisk behandling, 
men också, i en mindre skala, kvinnor med benigna di-
agnoser som tex Turners syndrom. Fertilitetsbevarande 
åtgärder erbjuds till unga cancerpatienter när det finns 
en medicinsk indikation för behandlingsinducerad in-

Hur genomförs  
ovarievävnadsfrys?
Äggstocksvävnad samlas oftast in via en 
minimalinvasiv laparoskopisk operation 
där delar av, eller hela, äggstocken tas ut 
och fryses ned genom slow freezing eller 
vitrifikation. Operationen kan plane-
ras med bara några dagars varsel och 
återhämtningstiden är kort. inga allvarliga 
biverkningar har rapporterats efter upp-
följning i Norden.8 Frysningsmetoden har 
visat goda resultat och kan bevara samtliga 
vävnadkomponenter, vilket i sin tur räddar 
ett större antal omogna ägg som efter 
re-transplantation kan uppnå ett befrukt-
ningsdugligt mognadsstadie. 
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fertilitet. Den främsta indikationen är behandling med 
alkylerande cytostatika och gonadotoxiska substanser, 
men även onkologisk kirurgi och lokal radioterapi kan 
innebära risker för båda könen, särskilt om de repro-
duktiva organen befinner sig i det utsatta området.

Medan antalet unga patienter som erbjuds fertili-
tetsbevarande åtgärder ökar, så visar forskning att 
antalet kvinnor som får tillgång till fertilitetsbevarande 
åtgärder bara utgör en tredjedel av antalet män i Sveri-
ge.8 Mycket beror detta på att nedfrysning av spermier 
är väletablerat, effektivt och okontroversiellt. Medan 
den manliga patienten kan planeras för nedfrysning 
direkt så är det en mer invecklad väg genom vården för 
den kvinnliga patienten och ett större ingrepp för den 
behandlande onkologen att ta ställning till.

Sedan 2015 finns rekommendationer framtagna av 
SKR för befrämjande av fertilitet för unga med cancer. 
Dessa är publicerade på vävnadsrådets hemsida (www.
vavnad.se). Målet är att ge ett enhetligt nationellt stöd 
till patienter, men också till de professioner som är in-
volverade i nedfrysning och den kliniska användningen 
av celler och vävnad.9

Utmaningar och möjligheter
Medan tekniken för nedfrysning av vävnad är väletable-
rad, är metoderna för transplantation fortfarande i stort 
behov av vidare utveckling. De allra flesta folliklarna i 
transplantaten klarar för närvarande inte av syrebristen 
innan och under revaskulariseringen. Trots detta ger 
metoden en 30 procents chans till barn efter spontan-
graviditet och 19 procents chans till barn efter IVF.10 
Varje år ökar antalet barn födda efter framgångsrik 
återtransplantation. År 2021 beräknades det ha skett 
200 dokumenterade födslar efter transplantation, men 
redan 2022 hade antalet passerat 290 födslar (11). En 

studie på 318 kvinnor 
som genomgått ovarie-
transplantation visade 
att så många som 95  % 
av kvinnorna som 
återtransplanterat 
ovarievävnad återfick 
endokrin funktion i 
äggstockarna.12 De 
framgångarna är 
beroende av en god 
äggstocksreserv vid 
nedfrysning.

Återtransplanta-
tion har visat sig vara 

mest effektivt hos unga 

kvinnor och postpubertala flickor. Man har sett att cirka 
80  % procent av folliklarna i biopsin beräknas leva efter 
nedfrysning och upptining,13 men vid transplantation 
dör ytterligare 50-90 % av de kvarvarande folliklarna. 
Den internationella rekommendationen är därför att 
begränsa nedfrysning av ovarievävnad till kvinnor 
yngre än 35 år.14 Detta då en kvinna i 35-årsåldern bara 
har kvar 5–10 % av sin ursprungliga follikel-reserv och 
därmed inte uppfyller kravet på god grundfertilitet. 
Studier har visat att antalet fullgångna graviditeter efter 
återtransplantation av ovarievävnad gick ned från 28 till 
18 procent efter 35 års ålder, och inga dokumenterade 
födslar finns hos kvinnor äldre än 40.15

Transplantation i högsriskgrupper 
Det finns specifika patientgrupper där risken med åter-
transplantation bedöms som hög och där man ogärna 
nyttjar vävnaden kliniskt. Tex bland BRCA-bärare inne-
bär den ökade risken för malignitet också ökade risker 
vid återtransplantation av fryst vävnad. Den nuvarande 
rekommendationen för patientgruppen är att avlägsna 
transplantatet så snart graviditet har uppnåtts.4 Även 
hos patienter med systemisk hematologisk sjukdom 
eller tumörer som metastaserar till äggstocken utgör 
återtransplantation en risk för återinförande av maligna 
celler. För närvarande utförs återtransplantation i dessa 
patientgrupper endast i undantagsfall, till exempel 
biopsier tagna vid fullständig remission då risken för 
malignitet bedöms som osannolik. Endast en handfull 
barn är födda i den här patientgruppen.16

Ett exempel på detta är den 14-åriga patient som be-
handlades för leukemi vid Karolinska Universitetssjuk-
huset. En nystartad studie erbjöd unga cancerpatienter 
med hög risk för infertilitet att frysa ner äggstocksväv-
nad och 2001 inkluderas patienten i studien. Halva 
patientens äggstock preserverades när patienten var i 
remission, men innan stamcellstransplantation. Efter 
sin cancerbehandling återfick patienten aldrig sin men-
struation och uppvisade kliniska tecken på menopaus. 
Över ett och ett halvt decennium senare önskade patien-
ten bli gravid och konsulterade fertilitetskliniken och 
2017 kunde 27 mindre bitar av ovarievävnad återtrans-
planteras. Några månader senare uppvisade patienten 
endokrin aktivitet och patienten återfick för första 
gången sen 14 års ålder spontan menstruation. Tyvärr 
var de påföljande IVF försöken fruktlösa. Ytterligare 19 
bitar äggstocksvävnad återtransplanterades 2018. Den 
här gången resulterade stimulering i att en oocyt kunde 
aspireras. Provrörsbefruktning ledde till graviditet och 
en frisk pojke föddes november 2019. Ett år senare blev 
patienten spontant gravid. Sedan transplantationerna 

Medan tekniken för nedfrysning av vävnad är väl-
etablerad, är metoderna för transplantation fortfarande 
i stort behov av vidare utveckling. De allra flesta  
folliklarna i transplantaten klarar för närvarande inte 
av syrebristen innan och under revaskulariseringen. 
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har det nu gått 67, respektive 79 månader, och familjen 
är fullt frisk.16

I förevarande fall var frågan huruvida de fanns en 
risk att re-introducera maligna celler vid en återtrans-
plantation av äggstocksvävnaden högst central. Ingen 
molekylär analys gjordes vid diagnosen men via ett 
biobankat blodprov taget vid insjuknade möjliggjordes 
utvecklingen av en assay för tumörspecifika biomar-
körer i den preserverade gonadvävnaden. 15  % av den 
sparade äggstocksvävnaden blev slumpmässigt utvald 
för analys. Förekomsten av ett BCR-ABL transskript 
undersöktes i 80 oberoende RT-PCR reaktioner utan att 
detekteras. Risken bedömdes därmed som väldigt liten 
och transplantationen kunde genomföras.

Fallet utgör en av ett fåtal patienter med leukemi som 
sparat vävnad och blivit framgångsrikt gravida. Även 
om vår patient var i remission vid tillfället för biopsin 
så finns begränsningar och utmaningar när de kommer 
till att bevisa säkerheten. Men publicerade resultat 
är positiva och studier har visat att ovarievävnad som 
tagits i remission har väldigt liten risk för att återin-
sjukna efter en transplantation. Data från 21 länder som 
utfört ovarietransplantation rapporterar inga återfall 
av sjukdomen.3 Detta går i linje med resultat från fem 
europeiska center som i sin studie från 2021 inte kunde 
se korrelation mellan återfallsrisk och ovarietransplan-
tation.4

Framtiden för ovarievävnadsfrys
Ovarievävnadsfrys är fortfarande en kliniskt ung metod, 
med framtiden för sig. Att det fortfarande görs relativt 
få transplantationer kan delvis tillskrivas att många av 
de unga flickor som drabbas av cancer inte remitteras 
till fertilitetsbevarande behandling. En barriär för detta 
är att ovarievävnadstransplantation länge ansetts som 
experimentellt, och i Sverige fortfarande gör det hos 

den yngsta åldersgruppen.1 De behandlingar som hittills 
erbjudits har varit del av forskningsstudier. För dessa 
patienter är nyttjandegraden än så länge låg, främst på 
grund av att de flesta som har genomgått nedfrysning 
av äggstocksvävnad fortfarande är mycket unga och 
ännu inte vill ha barn. Bland våra patienter som sparat 
gonadvävnad vid Karolinska Universitetssjukhuset så 
estimerar vi att majoriteten kommer att komma tillbaka 
för återtransplantation och familjeplanering först om 
10–15 år. Men beslutet att använda, eller inte använda, 
den frysta vävnaden kan påverkas av en mängd fakto-
rer; tex begränsad graviditets önskan, begränsningar i 
vilka som kan nyttja vävnaden baserat på regelverket för 
assisterad befruktning, canceråterfall, avsaknad av en 
partner att bilda familj med eller, i bästa fall, sponta-
na graviditeter som uppstått utan hjälp av assisterad 
befruktning.

Metodiken för ovarievävnads transplantation blir 
allt mer etablerad, men det krävs fortfarande mycket 
forskning för att utveckla transplantationstekniken och 
minimera den ischemiska processen. För att metoden 
ska fungera optimalt måste revaskuleriseringen av 
transplantaten förbättras. Vi är också väldigt intresse-
rade av att följa de barn som fötts efter transplantation. 
Säkerheten går inte att utvärdera slutgiltigt innan vi 
har fler barn som vuxit upp, även om de preliminära 
resultaten just nu ser väldigt positiva ut.
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