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      Les Risques de l'assistance médicale à la procréation

     

    
      Mais alors, dit Alice, si le monde n’a aucun sens  qui nous empêche d’en inventer un ?
    

    
      Lewis Carroll, 
      Alice au pays des merveilles
    

    
      
      Remerciements

    Je remercie Mme Claude Naudin d’avoir pris le temps de lire et de me conseiller.

    
      
      Résumé

    Le développement des techniques en lien avec la procréation est une source de questionnement éthique. Le positionnement éthique est en évolution, sans cesse remis en question. Jusqu’alors, les questions éthiques relatives à l’assistance médicale à la procréation n’ont pas considéré la notion de risque comme un élément déterminant à prendre en compte, peut-être parce que les risques ont été peu décrits ou omis, sont inconnus ou niés, inaccessibles aux personnes concernées. Le risque est-il tabou dans le domaine de la procréation ?

    Une évaluation des risques en relation avec l’assistance médicale à la procréation est proposée. Qui est touché ou concerné par ces risques ? La prise de risques est-elle volontaire ? Quels sont les risques et les bénéfices ? Nous tenterons d’identifier comment ces risques sont perçus et pourquoi ils sont acceptés ou refusés. Par quels moyens peut-on influencer leur perception ? Les seuils d’acceptation du risque sont-ils définissables ou modifiables ? Enfin, nous tenterons de déterminer si ces risques ont un rôle à jouer dans le questionnement éthique lié à l’assistance médicale à la procréation. Existe-t-il une ambiguïté entre, d’une part une volonté forte d’éviter les risques chez les futurs enfants, et d’autre part une prise de risque considérée comme acceptable pour la mère ou la donneuse ?

    
      
      Liste des abréviations

    ABM : Agence de la biomédecine

    
      AMH : Hormone antimüllerienne
    

    
      AMM : Autorisation de mise sur le marché
    

    
      ANAES : Agence nationale d’Accréditation et d’Évaluation en Santé
    

    
      AMP : Assistance médicale à la Procréation
    

    
      ANSM : Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé
    

    
      AVC : Accident vasculaire cérébral
    

    
      Cas9 : CRISPR associated protein 9 (protéine 9 associée à CRISPR)
    

    
      CCNE : Comité consultatif national d’Éthique
    

    
      CE : Commission européenne
    

    
      CECOS : Centre d’Étude et de Conservation des Œufs et du Sperme humains
    

    
      CLB : Correspondant local de biovigilance
    

    
      CRISPR : Clustered Regularly Interspaced Short Palindromic Repeats (Courtes répétitions palindromiques groupées et régulièrement espacées)
    

    
      EMA : European Medecines Agency (Agence européenne du médicament)
    

    
      FDA : Food and Drug Administration (Agence de contrôle des produits pharmaceutiques et alimentaires des États-Unis)
    

    
      FIV : Fécondation in vitro
    

    
      FSH : Hormone folliculo-stimulante
    

    
      GEDO : Groupe d’Etude pour le Don d’Ovocytes
    

    
      GPA : Gestation pour autrui
    

    
      HAS : Haute Autorité de Santé
    

    
      hCG : Hormone chorionique gonadotrope humaine ou gonadotropine humaine
    

    
      HSP60 : Heat schock protein-60 KDa (protéine de choc thermique de 60 kDa)
    

    
      ICSI : Injection intracytoplasmique de spermatozoïde
    

    
      IGAS : Inspection générale des Affaires sociales
    

    
      INSEE : Institut national de la Statistique et des Études économiques
    

    
      INSERM : Institut national de la Santé et de la Recherche médicale
    

    
      kDa : kilodaldon, unité de masse atomique
    

    
      LH : Hormone lutéinisante
    

    
      OMS : Organisation mondiale de la Santé
    

    
      PGR : Plan de Gestion des Risques
    

    
      PTA : Produits thérapeutiques annexes
    

    
      QALYs : Quality-adjusted life years (année de vie pondérée par la qualité)
    

    
      SHO : Syndrome d’hyperstimulation ovarienne
    

    
      TSH : thyréostimuline
    

    
      UE : Union européenne
    

    
      VHC : Virus de l’hépatite C
    

    
      VHB : Virus de l’hépatite B
    

    
      VIH : Virus de l’immunodéficience humaine
    

    
      
      Le B.A.-BA des risques

    Définitions du risque

    
      La norme ISO Guide 73 : 2009 « Management du risque-vocabulaire » indique que le risque est l' « effet de l’incertitude sur l’atteinte des objectifs » (1). Le risque peut déboucher sur des effets positifs ou négatifs (2). Il est différent du danger : il est plus ou moins prévisible et éventuel, le danger annonce une menace plus certaine. Quand l’effet néfaste est observé, le mot employé est « dommage » à la place de « risque ».
    

    
      En toxicologie, le danger serait lié aux propriétés intrinsèques du produit ou de la source toxique alors que le risque serait l’expression de ce danger et dépendrait aussi de propriétés extrinsèques ou extérieures au produit telles que les conditions d’exposition (durée, voie d’administration, dose, etc.). Dans le domaine de l’assistance médicale à la procréation, le danger pourrait être lié aux propriétés intrinsèques des techniques et/ou des produits utilisés alors que le risque dépendrait aussi de facteurs extérieurs comme l’âge ou l’infertilité des patients, les conditions d’exposition au produit ou à la technique, les grossesses multiples, etc. Le risque serait, donc, le résultat d’une combinaison des facteurs intrinsèques et extrinsèques.
    

    Le risque se définit comme le résultat de trois composantes associées :

    - Le facteur de risque (péril, danger, etc.) ;

    
      - La combinaison de la probabilité d’un évènement
      
            1
          
       et de sa gravité
      
            2
          
       ;
    

    - La vulnérabilité (point faible d’un groupe ou d’une personne) (3) (4).

     

    L’appréciation de ces trois composantes dépend de l’individu qui évalue, la culture et la société ont une influence sur cette évaluation (3).

    Lorsque le risque est mesuré par la combinaison de la probabilité et de la gravité, cinq risques sont différenciés :

    - Les risques négligeables (probabilité et gravité faibles) ;

    - Les risques intolérables (probabilité et gravité élevées) ;

    - Les risques de fréquence (probabilité élevée, gravité faible) ;

    - Les risques de gravité (probabilité faible, gravité élevée) ;

    - Les risques à gérer (probabilité et gravité moyennes) (4).

    L’influence de la culture, la société et la politique sur le risque

    
      Pour U. Beck, l’auteur de 
      La société du risque, 
      le risque constitue les sociétés contemporaines (3). Le risque participe au développement de la société industrielle. L’acceptation du risque dépend des exigences sociale et politique et questionne la manière dont se tissent les liens sociaux (2) (5).
    

    
      Le risque est un élément central dans les politiques publiques. L’argument que le risque zéro n’existe pas a été diffusé publiquement à propos de santé publique. L’acceptation du risque correspond au niveau de risque que peut accepter la société, son interprétation dépend des destinataires. Le lien mère-enfant ou parents-enfant est particulier : l’acceptation du risque pour un enfant est difficilement envisageable pour ses parents. Le risque est accepté différemment par les politiques publiques ou les sujets de ces politiques, par les profanes ou les experts. Pour chacun, les risques sont pris en compte en fonction des connaissances disponibles et du fonctionnement de vie sociale utilisée. Des divergences existent entre les deux niveaux : la confrontation des points de vue aboutit souvent à des impasses.
    

    Le risque dépend, donc, du contexte : les cultures et les conditions sociales participent à sa prise en compte (5). D’autres critères interviennent dans l’acceptation du risque : le fait que le risque soit réversible ou pas ; la mise en relation des risques avec les bénéfices, etc. Des risques pris pour soi-même sont mieux acceptés que des risques subis (risque libre contre risque imposé). L’acceptation du risque dépend, aussi, de l’individu qui y est confronté et des comportements individuels (2). Ces aspects interviennent dans la perception et l’acceptation des risques de santé, et donc dans leur analyse.

    L’estimation, la gestion et la caractérisation du risque

    
      L’estimation du risque comprend différentes étapes : l’identification, le jugement ou l’analyse et l’évaluation. L’identification, une étape fondamentale, implique que le danger soit localisé. L’analyse apprécie la cause du risque et l’impact en termes de santé publique en s’appuyant sur la criticité
      
            3
          
       qui combine plusieurs critères tels que la gravité et la probabilité des effets néfastes. L’évaluation se préoccupe de l’acceptation du risque souvent en relation avec d’autres objectifs. L’évaluation du risque en fonction des bénéfices attendus est désignée comme la balance bénéfices/risques. L’estimation du risque est suivie par le traitement
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       ou la gestion du risque qui correspond aux réponses apportées. Par exemple, l’hôpital adopte des politiques qui permettent de réduire les risques. La caractérisation du risque serait l’association de l’estimation et de la gestion du risque en ajoutant une étape de délibération. Celle-ci permettrait à la société de mieux réagir face aux risques (6) (4).
    

    Les risques dans le milieu médical

    
      Le code de la santé publique (article L.1110-5) indique que les risques encourus ne doivent pas être disproportionnés par rapport au bénéfice attendu, ce qui signifie que le risque doit être estimé en tant que rapport bénéfice/risque. Le code de déontologie médicale (article 40) réaffirme ce précepte en indiquant que : « Le médecin doit s’interdire, dans les investigations et interventions qu’il pratique comme dans les thérapeutiques qu’il prescrit, de faire courir un risque injustifié. » (7) (8). Dans le milieu médical, l’acceptation du risque est estimée à travers l’ampleur et la probabilité des effets néfastes rapportées aux bénéfices escomptés ? Une exception est possible lorsque l’ampleur des effets néfastes est mineure et/ou leur probabilité est basse. Les risques sont, alors, acceptables sans tenir compte du bénéfice escompté puisqu’ils correspondent à un risque minimum. Par exemple, pour la « Food and Drug Administration » (FDA), un risque inférieur à un cancer par million de personnes est un risque minimum. Cette approche pose des problèmes de définition du seuil et ne permet pas d’évaluer le risque général cumulatif pour l’individu pendant toute sa vie (6).
    

    
      Il existe des divergences sur les niveaux d’appréciation des risques entre les médecins ou les experts, les malades ou les usagers, les responsables politiques et la société ou les citoyens. L’exemple du vaccin de l’hépatite B
      71
       et du risque de sclérose en plaque en est une illustration. Les usagers ont développé l’idée qu’il y avait un risque de sclérose en plaque et d’atteintes démyélinisantes, les experts ont confirmé que le bénéfice était indiscutable par rapport aux risques, les citoyens ont été alarmés par les informations diffusées et l’Agence sanitaire responsable pressurisée par les familles a failli stopper la vaccination (9).
    

    La personne malade accepte difficilement les risques, elle souhaite le risque zéro et le revendique, ce qui aboutit à des situations compliquées où le risque devient partagé. Des malades guéris de leur maladie initiale ont demandé des indemnisations pour contamination lors de transfusion sanguine par le virus de l’hépatite B. Les risques ne sont pas évalués en fonction des bénéfices. La balance bénéfice/risque est remise en cause. Il existe des patients à risque ; le patient n’en a pas conscience et n’accepte aucune responsabilité propre.

    La société est tentée par un bénéfice sans risque. Le diagnostic prénatal en est une illustration : la procréation est imaginée avec le moins de risque pour le futur enfant. Le hasard et l’imprévu sont difficilement acceptés par le couple (9).

    
      Les médecins sont habitués à se soutenir lorsque les risques les atteignent. Dans certaines situations, ils auraient tendance à se défendre pour éviter des ennuis judiciaires au lieu de protéger le patient. L’évaluation de la balance bénéfice/risque par le médecin peut être faussée. Le médecin est de plus en plus responsable s’il n’a pas prévenu le patient des risques encourus. Or, tous les risques ne sont pas connus par le médecin. La liste des risques encourus lors d’un acte médical peut être ahurissante et alarmante pour le patient (9). Des incertitudes existent sur la fréquence des risques aux niveaux des individus et des populations. Le patient pourra difficilement être informé, de façon certaine, par le médecin sur le risque encouru. L’information dépend du professionnel de santé, de son jugement, de son expérience, de sa confrontation avec ses confrères, de la qualité des données scientifiques disponibles et des possibilités d’utiliser ces données pour le patient (10). L’emploi de scores peut induire des évaluations différentes des risques : des paramètres différents sont utilisés (10) (11). Néanmoins, la communication sur les risques est une étape indispensable à l’obtention du consentement libre et éclairé du patient
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      . Les patients d’aujourd’hui sont plus exigeants en ce qui concerne l’information délivrée par le médecin, en particulier, sur les risques encourus. Une meilleure information du patient par le médecin permet une meilleure protection de ce dernier. Les patients poursuivent moins le médecin lorsqu’ils ont été informés sur les risques et qu’ils ont accepté de les prendre (10).
    

    L’accouchement et la grossesse sont des périodes à risque. Pour les obstétriciens français, le risque est vital pour la mère et l’enfant. Il n’y a pas de risque zéro. On considère, en France, que tout accouchement est risqué. Cette opinion a justifié la médicalisation de l’accouchement. A la fin des années 90, la catégorisation du risque obstétrical a abouti à des maternités de différents niveaux (I, IIa, IIb et III). Ce classement a accentué l’hypermédicalisation (12).

    
      
      Le risque lié à un acte médical est-il tabou dans le domaine de la procréation ?

    Définition du tabou

    Le tabou avait au départ un connotation sacrée : il désignait un interdit religieux. De façon plus commune et de nos jours, le tabou définit un interdit édifié par notre société sans se limiter à la religion. Ce mot est employé à propos d’une pratique, d’un sujet, etc. Un tabou est, par exemple, un sujet qu’il ne faut pas aborder selon des conformités sociales et morales. Les tabous sont présents dans des domaines comme la sexualité, l’argent, la maladie, la mort, la vieillesse, etc. Les tabous révèlent l’évolution et les valeurs de la société (13). Des tabous disparaissent, d’autres apparaissent. Des tabous disparus puis réapparus pourraient être des témoignages d’une régression de la société.

    Les risques peuvent-ils être tabous ?

    . 06.1Au travail

    
      De nouvelles valeurs sont apparues comme la quête de l’excellence, du zéro défaut et du zéro répit dans le milieu du travail. Les personnes placées dans un environnement compétitif sont instrumentalisées. Un bouc émissaire purgeant les tensions est nécessaire pour assurer la cohésion du groupe. Cette façon de travailler augmente les risques et empêche leur expression et leur traitement. Certains risques (suicide, harcèlement, 
      burn-out
      …) ne sont pas identifiés ou reconnus : les employeurs mettent en avant la notion de stress (13).
    

    
      Le 
      burn-out
       ou épuisement touche toutes les catégories professionnelles : les professionnels de la santé, les enseignants, les agriculteurs, les managers, etc. (14). Les entrepreneurs sont, aussi, exposés au risque de 
      burn-out
      , les poussant parfois jusqu’au suicide (15). En 2016, ce tabou était encore très fort dans les entreprises (14). L’ennui au travail ou 
      bore-out
       est, aussi, difficile à assumer, surtout, en période de chômage (16).
    

    Certains risques psychosociaux sont des tabous dans le monde du travail alors qu’ils représentent une véritable souffrance.

    . 06.2Chez les femmes

    
. . 06.2.1Douleur et règles

    
      Selon le médecin E. Petit, fondateur d’un centre de l’endométriose
      93
       du Groupe hospitalier Paris Saint-Joseph, l’endométriose a longtemps été occultée. Cette pathologie est caractérisée par la présence de tissus utérin en dehors de la cavité utérine et est associée à des douleurs gynécologiques. Près de la moitié des femmes qui souffrent de douleurs répétées au niveau du bassin sont atteintes d’endométriose. N. Clary de l’association Endomind dédiée à l’endométriose indique que : « Il y a un tabou lié aux règles et à la douleur féminine […]. Les femmes se disent que c’est normal d’avoir mal. » (17).
    

    
. . 06.2.2Stérilité définitive

    La stérilisation contraceptive se faisait auparavant par ligature des trompes de Fallope sous anesthésie générale. Maintenant, la technique consiste à poser un ressort sur les trompes en chirurgie ambulatoire afin d’induire une stérilité et est remboursée par la sécurité sociale. Selon M.L. Brival, chef de service à la clinique des Lilas, un tabou pèse sur cette pratique. La société est gênée qu’une femme souhaite ne plus avoir d’enfant en interrompant sa fertilité par elle-même. Le tabou pose des problèmes relationnels entre la patiente et le médecin ou le mari (18).

    . 06.3Dans le milieu médical

    
. . 06.3.1Le risque suicidaire

    
      Dans la société actuelle, la performance et le bonheur sont recherchés. Ne pas être en quête de ces valeurs est source d’angoisse. Le glissement des ruptures et des divorces vers une mobilité et une flexibilité personnelle ou professionnelle n’a pas empêché le risque suicidaire. Ce risque dépend aussi de maux tels que le chômage, les troubles psychiatriques, le veuvage, la maltraitance au travail, etc. (19). Avant la conférence de consensus de 2000 intitulée 
      Le risque suicidaire : reconnaître et prendre en charge
      , l’interrogation d’un patient sur le risque suicidaire par un médecin était un acte tabou (19) (20). Depuis, bien que ce tabou se soit estompé, la pratique du médecin est difficile face à la souffrance psychologique. Les médecins sont eux-mêmes touchés et ont des difficultés à l’entendre : elle va à l’encontre d’une de leurs valeurs importantes, l’envie de vivre (19) (21) (22). Il semblerait que la souffrance morale se situe entre tabous et paradoxes pour les médecins non spécialisés dans cette prise en charge (19).
    

    Les informations délivrées aux personnes qui effectuent l’AMP par les professionnels de santé

    . 07.11.  Au cours du diagnostic prénatal

    Selon la loi n° 2011-814 du 7 juillet 2011 (article 2131-1 du code de la santé publique) sur la bioéthique, le professionnel de santé a l’obligation d’informer la femme enceinte sur la possibilité de détecter « le risque que l’embryon ou le fœtus présente une affection susceptible de modifier le déroulement ou le suivi de sa grossesse » sauf si la femme s’y oppose. L’information donnée au couple lors du diagnostic prénatal doit être loyale, claire et adaptée à la situation. Ces conditions sont nécessaires à l’autonomie de la décision de la femme enceinte (23).

    Des études ont montré que les femmes se considèrent insuffisamment informées et que certaines n’ont pas compris que le dépistage pouvait aboutir à une interruption de grossesse (24). Des explications sont soit un déficit d’information de la part du médecin soit une incompréhension de l’information par les femmes (25). Le médecin par le vocabulaire employé et la façon dont est délivrée l’information a une influence sur la décision de la femme et peut inciter celle-ci à faire le dépistage. La décharge signée demandée aux femmes qui refusent le test est une contrainte et peut être considérée comme un abus de pouvoir de la part du praticien : aucune décision juridique la nécessite (23).

    
      La patiente doit signer un document de consentement éclairé avant la réalisation du dépistage. La législation indique que l’information doit porter « notamment sur les objectifs, les modalités, les risques, les limites […] de ces examens. ». Une institution de santé publique (ancienne ANAES faisant maintenant partie de la HAS) recommandait d’informer sur les complications du dépistage. Les questions éthiques ne sont mentionnées ni par le législateur ni par un organisme de santé publique (23). Or, des problèmes éthiques se posent tels que l’eugénisme. Plusieurs courants de pensée existent à propos de l’eugénisme. Le premier est que l’eugénisme a pour conséquences les crimes commis par les nazis aboutissant au nom de la race pure à l’extermination d’individus jugés déficients ou inférieurs (les malades atteints de troubles psychiatriques, les sourds ou malentendants, les aveugles ou malvoyants, les tziganes, les juifs, etc.) et à la stérilisation de femmes alors qu’une autre façon de penser indique que l’eugénisme est dissociable des réalités (26) (27). Selon J.P. Thomas, la vraie nature de l’eugénisme n’est pas connue par ces courants de pensée. L’eugénisme a été établi en s’opposant à une décadence et comme un moyen de défense contre une menace pressentie plutôt que dans l’idée d’un progrès. Cette doctrine serait « défensive » et inscrite « dans la décadence. ». (27). En France, un diagnostic qui révèle une trisomie 21 (ou syndrome de Down
      29
      ) aboutit dans 96 % des cas à une demande d’interruption de grossesse ; les autres perspectives proposées par la société sont restreintes (26). Dans ce cas, la menace pressentie serait la maladie dans un environnement hostile ainsi que la prise en charge des enfants par la société. Les avancées médicales et sociétales permettent de percevoir le diagnostic de la maladie comme non décadent : il ne s’agirait, donc, pas d’eugénisme. En revanche, lorsque des critères physiques ou intellectuels sont recherchés lors du diagnostic prénatal, la menace pressentie est d’avoir une descendance en dessous des normes. Mais le progrès, s’il existe, ne permet pas de percevoir cette pratique comme non décadente : il s’agirait, alors, d’eugénisme. L’eugénisme pourrait être tabou dans le domaine de la procréation. Il n’est pas discuté au moment du consentement de la personne. Les institutions de référence et l’Etat ne recommandent pas d’aborder ce sujet. Pourquoi ?
    

    . 07.22.  Lors du don d’ovocytes

    
      Le code de la santé publique (article L2141-2) indique que l’accès à l’AMP est autorisé aux couples en âge de procréer. La sécurité sociale ne prend plus en charge l’AMP après 42 ans. Les donneuses sont des femmes en bonne santé de moins de 37 ans. Une première maternité ne serait plus nécessaire depuis que le décret d’application a été publié le 15 octobre 2015 (28) (29). En pratique, il existe une pénurie d’ovocytes
      49
       : les couples français se dirigent, donc, à l’étranger.
    

    
      Pour le don d’ovocytes, certaines destinations sont favorisées par les couples français comme l’Espagne (66 %), la Belgique (14 %), la Grèce (7 %) et la République tchèque (5 %). Dans ces pays, très peu d’informations sont disponibles sur les donneuses. Des rumeurs existent sur le déplacement des donneuses des pays de l’Est vers d’autres pays (30). En France, l’article 1244-7 du code de la santé publique indique que : « La donneuse d’ovocytes doit être particulièrement informée des conditions de la stimulation ovarienne
      56
       et du prélèvement ovocytaire, des risques et des contraintes liés à cette technique, lors des entretiens avec l’équipe médicale pluridisciplinaire. ». La donneuse doit consentir au don en connaissant les risques associés à celui-ci. Les donneuses qui se déplacent dans un pays étranger risquent de ne pas être informées à cause de la barrière de la langue. De plus, les établissements d’assistance médicale à la procréation ne suivent pas les mêmes normes qu’en France pour le don d’ovocytes. Les risques sont accrus pour la donneuse, la receveuse et l’enfant à naître (7). Les donneuses qui rentrent dans leur pays d’origine où l’accès aux soins est limité risquent des complications gravissimes sans possibilité de prise en charge (30). Ces risques constituent un tabou pour le couple receveur revenu en France : ils vont à l’encontre des principes moraux et sociaux qui ont été établis en France.
    

    Les informations délivrées aux professionnels de santé

    . 08.1Par l’Agence de la biomédecine (ABM) en France

    L’Agence de la biomédecine (ABM) est l’autorité compétente en France en ce qui concerne le prélèvement et la greffe, la procréation, l’embryologie et la génétique humaines. Elle poursuit différents objectifs tels que : « améliorer la prise en charge de l’AMP » ; « évaluer les pratiques en assurant qualité et sécurité » ; « contribuer au questionnement éthique » ; « informer le grand public et les professionnels de santé », etc. Chaque démarche de l’Agence vers le grand public est accompagnée d’une information des professionnels de santé et de la presse médicale (31).

    
      Le dispositif AMP vigilance
      57
       confié à l’Agence de la biomédecine (ABM) a pour objectif la surveillance des évènements indésirables (effet indésirable
      
            6
          
       ou incident
      
            7
          
      ) pour toute personne participant à l’AMP. Ce dispositif ne concerne pas les effets indésirables observés chez les enfants issus d’AMP. Des rapports annuels et des lettres d’information de l’AMP vigilance facilitent le retour d’information vers les professionnels de santé. Le correspondant local d’un centre d’AMP vigilance informe les autres correspondants locaux des centres d’AMP vigilance et les autres vigilances sanitaires de son établissement. Une personne responsable dans le centre d’AMP garantit la transmission des informations entre le correspondant et l’Agence de la biomédecine (32).
    

    . 08.2Par l’Académie nationale de Médecine

    L’Académie nationale de Médecine a proposé des réflexions sur l’AMP et s’est intéressée à certains risques.

    
      Cette Académie a recommandé d’évaluer les effets des techniques utilisées sur la santé des enfants à plus long terme en s’occupant plus particulièrement des modifications épigénétiques
      
            8
          
       (33). Elle s’est, aussi, intéressée à la vitrification
      
            9
          
       des ovocytes
      49
      . Elle a précisé que les risques étaient infectieux et liés aux cryoprotecteurs
      
            10
          
       utilisés. Elle a recommandé l’utilisation de paillettes
      
            11
          
       de haute sécurité et un mélange de cryoprotecteurs pour diminuer la toxicité des produits par diminution de leur concentration ou en leur substituant des substances comme le sucrose (34) (35). Cette approche peut être critiquée : les effets toxiques sont, parfois, plus importants lorsque plusieurs produits sont associés.
    

    
      En 2016, l’Académie nationale de Médecine a été saisie sur l’utilisation de techniques qui pourraient modifier le génome des cellules embryonnaires ou des gamètes
      69
       et a conclu qu’en l’état actuel, il n’était pas possible d’envisager l’utilisation de ces techniques pour faire naître un enfant. Des effets en dehors de la cible visée étaient possibles : une expérience a montré que les effets indésirables n’étaient pas rares mais que les évolutions technologiques pourraient réduire le risque d’effets collatéraux (36).
    

    
      Plus récemment, l’Académie nationale de Médecine a approuvé un rapport sur la conservation des ovocytes
      49
      . Les risques sont discutés. Dans ce rapport, il est écrit, d’après les recommandations de la Commission d’Ethique du Collège national des Gynécologues et Obstétriciens français, que : « Les risques des stimulations ovariennes et du recueil des ovocytes, même répétés sur plusieurs cycles, sont très faibles, considérés comme négligeables. ». Il est aussi indiqué que l’AMP avec ponction des ovocytes expose à des complications rares sérieuses ou sévères. Cependant, certaines études indiquent que le pourcentage de complications après stimulation ovarienne
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      pourrait être supérieur à 1 %. Le rapport stipule que les stimulations n’ont pas d’effet sur la fertilité ultérieure et n’affectent pas les futures stimulations. En ce qui concerne l’âge, les complications des grossesses surviennent à partir de 45 ans : la mortalité et certaines pathologies sont, alors, plus fréquentes. Il serait utile de fixer une limite d’âge ultime de la maternité (37). Or, certains risques pourraient être plus fréquents à un âge inférieur à 45 ans (conférence chapitre suivant sur les risques associés à l’âge).
    

    . 08.3Par la Haute Autorité de Santé (HAS)

    
      En 2006, la HAS indiquait que l’information des couples sur les risques en fonction des données scientifiques actuelles était indispensable. Une standardisation de l’information était nécessaire en ce qui concerne les risques et le suivi du futur enfant.
    

    
      La HAS a aussi recommandé de suivre les enfants nés par AMP ainsi que leur descendance et d’évaluer les risques d’apparition de malformations congénitales, d’anomalies chromosomiques et épigénétiques
      8
       ainsi que ceux liés à l’utilisation de spermatozoïdes obtenus par prélèvement chirurgical (38).
    

    . 08.4Par d’autres sources d’information

    
      Ces autres sources sont des travaux de recherche publiés dans des articles scientifiques, les communications lors de congrès, les informations délivrées par la presse médicale et les sociétés savantes, etc.
    

    . 08.5Conclusion

    
      L’absence d’évaluation des risques chez les enfants issus d’AMP par l’ABM est problématique. Cette disposition est contredite par les recommandations de l’Académie nationale de Médecine et de la Haute Autorité de santé (HAS) (33) (38). En 2006, la HAS a indiqué que la surveillance des enfants nés par AMP et de leur descendance devait être une mission de l’ABM (38). Le comité consultatif national d’éthique (CCNE) a, par contre, indiqué dans l’avis 75 datant de 2002 qu’un suivi des enfants pourrait induire une stigmatisation des enfants, en particulier, lorsque la technique d’ICSI est utilisée. L’absence de suivi par l’AMP vigilance
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       serait, donc, en accord avec des conformités morales et sociales. Ces risques constituent, donc, un tabou dans le domaine de l’AMP en France.
    

    L’information donnée aux autorités compétentes

    Les rapports annuels d’AMP vigilance de l’ABM sont adressés au ministre chargé de la santé en France et à la Commission européenne (40).

    
      La Commission européenne (CE) a développé une plateforme d’alerte pour les tissus et les cellules à application humaine. Les gamètes
      69 
      sont concernés. L’objectif est de permettre un échange d’informations et de mettre en place des mesures urgentes. Ce dispositif est destiné aux autorités compétentes de l’UE et à la Commission européenne. Les alertes concernent les défauts de qualité ou de sécurité, les activités illégales et frauduleuses, les alertes épidémiologiques et d’autres notifications comme des mesures préventives, des conseils, etc. Selon l’ABM, ces alertes ne sont pas dans le champ de l’AMP vigilance
      57
       en France : elles concernent souvent les enfants issus d’AMP. De plus, l’alerte doit suivre un circuit plus réactif, adapté et spécifique que celui de la vigilance. Toutefois, ces alertes figurent dans les rapports annuels du dispositif de vigilance relatif à l’assistance médicale à la procréation.
    

    L’information du grand public

    . 010.1Par le Comité consultatif national d’éthique (CCNE) en France

    
      L’avis 126 du CCNE sur les indications sociétales de l’AMP évoque différents risques : celui de la marchandisation du corps liée à la pénurie de gamètes
      69 
      ; ceux de violences socio-économique et juridique ; ceux d’atteintes des bonnes pratiques médicales ; ceux de souffrances psychologiques et de stigmatisation sociale lors d’une gestation pour autrui. L’autoconservation des ovocytes
      49
       par vitrification pourrait altérer les ovocytes avec des répercussions sur le développement de l’enfant. Selon le CCNE, il existe une incertitude sur les risques cliniques de l’hyperstimulation ovarienne
      58 
      : les risques sont faibles mais pas totalement absents. Le risque de favoriser le développement d’un cancer ne peut pas être écarté. Il existe, aussi, des risques médicaux liés aux grossesses tardives (41).
    

    . 010.2Sur le don d’ovocytes

    En 2012, les femmes interrogées sur le don d’ovocytes, en France, estimaient qu’il y avait un manque de sensibilisation du grand public sur le don d’ovocytes (42).

    
. . 010.2.1Par l’Agence de la biomédecine (ABM) en France

    
      Le don d’ovocytes, en France, est régi par les lois de bioéthique et répond à des critères de gratuité, d’anonymat et de volontariat. En Espagne, la donneuse d’ovocytes est rétribuée pour chaque don, ce qui favorise le recrutement des donneuses, mais celles-ci ne peuvent donner leurs ovocytes pas plus de deux fois par an et six fois dans une vie. L’anonymat du don peut être levé pour l’enfant si une maladie grave est présente (29). En France, l’ABM rappelle la loi : la donneuse doit être informée sur la technique mise en œuvre avec ses risques et ses contraintes ; le don est réalisé librement sans aucune pression. L’ABM est chargée d’informer le grand public sur le don d’ovocytes (29). En 2011, l’IGAS rapportait que les troubles sévères liés à l’AMP n’étaient pas mentionnés dans les messages de l’Agence. Au cours des quatre années qui suivirent, aucune amélioration n’avait été observée concernant les informations diffusées par l’Agence et les personnes de terrain (7). Depuis, l’Agence informe les éventuelles donneuses sur certains évènements indésirables et mène, en parallèle, des campagnes de sensibilisation pour recruter davantage de donneurs et de donneuses. L’information, délivrée au grand public sur le risque par l’Agence, pourrait être minimisée afin de favoriser le don en France selon des critères précis plutôt qu’à l’étranger où ces critères pourraient être transgressés. Dans ce sens, il est possible de considérer que l’information délivrée par l’Agence au grand public sur les risques du don d’ovocytes
      49
       relève du tabou : des valeurs morales sont impliquées. Le rôle d’information sur les risques pourrait être délégué aux praticiens de santé.
    

    
. . 010.2.2Par les établissements chargés de réaliser la procréation médicalement assistée

    
. . 010.2.2.1. A l’étranger

    
      Les cliniques étrangères d’assistance médicale à la procréation utilisent une publicité très discutable. Elles sont parfois en désaccord avec la législation de leur pays sur la publicité (30). Certaines vont chercher des patients auprès des praticiens en échange d’une rétribution : les enjeux financiers sont importants. La grande majorité des cliniques d’AMP ont un site Internet. Certains de ces sites, quand les cliniques ont une taille importante, hébergent un réseau social (Facebook, Twitter) ou un blog. Ces sites permettent une nouvelle forme de communication avec le patient (43). Certains sites Internet ne font pas de rappel à la loi et ne font pas état des risques induits par le don d’ovocytes. D’autres diffusent une information mensongère en indiquant, par exemple, que le principal risque du don d’ovocytes est la grossesse multiple si plus d’un embryon est transféré mais qu’il est possible de transférer un seul embryon (44). Or, il existe d’autres risques comme le syndrome d’hyperstimulation ovarienne
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       pour la donneuse. L’absence d’information du grand public sur les risques par certains établissements étrangers d’assistance médicale à la procréation tient plutôt du racolage que du tabou : l’interdit serait le résultat de considérations commerciales plutôt que de raisons morales.
    

    
. . 010.2.2.2. En France

    
      Le don d’ovocytes
      49
      , en France, devait être réalisé dans des centres publics ou privés à but non lucratif participant au service public (29). Les centres d’AMP, en France, ne sont pas tous reconnus et autorisés. Chaque centre est agréé pour une activité spécifique. Certains sites Internet des établissements français d’assistance médicale à la procréation informent sur les risques lors de la stimulation ovarienne
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       avec le syndrome d’hyperstimulation ovarienne
      58
       ou lors de la ponction mais tous les risques ne sont pas indiqués. D’autres proposent un guide d’information sur l’AMP où la liste des complications est plus complète avec, notamment, les risques thromboembolique et cancéreux pour la donneuse ; d’autres s’appuient sur des études scientifiques et des communications à des congrès ; d’autres enfin ne font état d’aucun risque et/ou indiquent que les effets secondaires seront abordés au cours de réunions d’information (45) (46). Les CECOS (Centre d’étude et de conservation des œufs et du sperme humains) qui assurent la gestion du don de gamètes
      69 
      et d’embryons ne donnent pas d’information sur les risques du don d’ovocytes. Une grande hétérogénéité existe, donc, entre les centres. Il est difficile de savoir si le manque d’information sur le risque dépend de considérations morales ou bien tout simplement est lié au fait que l’établissement considère qu’il n’est pas responsable de la diffusion de l’information au grand public et attribue ce rôle au médecin ou à d’autres établissements tels que l’ABM (47). L’information sur le risque par les établissements français d’assistance médicale à la procréation se situe, alors, entre tabou et irresponsabilité.
    

    
. . 010.2.3Par des professionnels de santé chargés d’effectuer l’AMP

    
. . 010.2.3.1. Le GEDO (Groupe d’Etude pour le Don d’Ovocytes)

    
      Le GEDO est un groupe de réflexion sur le don d’ovocytes en France. Fondé initialement par des médecins, il réunit maintenant différents protagonistes du don d’ovocytes (psychologue, biologiste, médecin). Les informations données par ce groupe sur le don d’ovocytes
      49
       concernent les indications, la législation, les sources des ovocytes, le principe, les participants. Des risques et des inconvénients sont mentionnés pour les donneuses. Cependant, les complications sont déclarées comme exceptionnelles, correspondant à tout acte chirurgical ou médical et nécessitant un encadrement rigoureux. Le GEDO indique que l’information sera détaillée au moment de la consultation pour le don (48).
    

    
. . 010.2.4Par la presse ou les médias

    Des informations contradictoires sont accessibles au grand public. Dans certains cas, l’information délivrée par la presse ou les médias est erronée par rapport à l’analyse réalisée dans l’étude princeps et conduira à une interprétation fausse par le grand public. Les médias ont encensé des femmes célèbres, enceintes et épanouies après 40 ans, favorisant l’idée que la grossesse est idéale à cet âge alors que des risques supplémentaires existent pour la mère et l’enfant à naître (conférence le chapitre sur les risques associés à l’âge) (42).

    
. . 010.2.5Par les utilisateurs ou futurs utilisateurs

    
      L’information provient des sites Internet, des réseaux sociaux et des associations. Lorsqu’un français se dirige à l’étranger pour l’AMP, le choix du pays et du centre médical est surtout dépendant d’Internet, des associations et des praticiens français (42). Certains sites Internet s’appuient sur des études scientifiques, d’autres ne font pas état des risques ou délivrent des informations fausses ou incomplètes. Dans certains cas, les sources ne sont pas identifiables. Certains utilisateurs font des retours de leur expérience d’assistance médicale à la procréation sur des forums : l’information peut ne pas...
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