QUESTIONS ACTUELLES DE BIOETHIQUE

Le mot de "Bioéthique" fait désormais partie de notre vocabulaire.
Tout le monde emploie I'expression. Mais que veut-elle dire au juste?
Quelle est son histoire? Est-elle du domaine des spécialistes? ou dev ons-
nous tous étre concernés? En quoi nous touche-t-elle comme chrétiens?

| - DEFINITION DE LA BIOETHIQUE

Bioéthique: terme savant et mystérieux tout a la fois. Construit a
partir de deux mots grecs, bios et ethos, il parle de vie et de morale. La
bioéthique, si I'on se fie a cette éymologie, serait donc la "morale de la
vie". Ceci est un peu flou, et ne correspond pas alarédité.

Une définition assez orientante de la signification du mot
"bioethique" est celle donnée par | 'Encyclopedia of Bioethics, un oeuvre en
quatre volumes publiée en 1978 par le Kennedy Ingtitute of Bioethics de
I'Université Georgetown. Suivant cette définition on entend par bioéthique

L'éude systématique de la conduite humaine dans le cadre des

sciencesdelavie et dela santé, examinée a la lumiére des valeurs et

des principes moraux”.
- étude systématique: il sagit d'une science
- de la conduite humaine: cette science éudie l'agir humain
- dansle cadre des sciences de lavie et de lasanté: il Sagit del'agir humain
dans les sciences medicales et biologiques, des deux cotés de la barriere,
du c6té du producteur (le savant, le médecin) et du cote de I'utilisateur (tout
le monde, car tout |le monde est concerné par les progres de la médecine, et
auss par ses dangers)
- a la lumiére des valeurs et des principes moraux: il sagit donc d'une
morale, qui qualifie les actes humains en fonction des criteres du bien et du
mal, et tente de corriger ces actes dans le sens du bien moral, c'est adire du
bien de la personne humaine.
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Il - L'ORIGINE DE LA BIOETHIQUE

La Bioéthique est née dans les années 70 d'un "cri d'aarme" lancé
par des personnes étrangeres aux sciences de la vie et aux sciences
médicales devant les risques et les retombées négatives du dével oppement
des sciences biologiques et médicales, un risgue et des retombées que les
scientifiques et les médecins semblaient sous estimer ou ignorer, ou ne pas
vouloir controler.

Avant cela, la réflexion éhique dans le champ meédical se f aisait
sous le nom de "Morale médicale" ou "Ethique Médicale"*. Il n'est pas
besoin ici de rappeler I'origine hippocratique de cette réflexion, |'apport
chrétien dont elle a bénéficié, et I'néritage qu'elle arecu de I'llluminisme et
du Positivisme sous forme d'une exigence humaniste et sociale qui la
marque encore aujourd'hui. Les médecins, étudiant leurs propres attitudes,
et sautocritiquant, cherchaient a régler leurs actes au mieux de la raison et
de lamorae. La "Morale Médicale" issue de ces réflexi ons ne sortait pas
des cercles médicaux, et les médecins auraient vu d'un mauvais oeil que
quelqu'un, étranger ala profession médicale, ait I'impudence de leur donner
des conseils moraux. Mais les rapides dével oppements de la médecine et
de la biologie, a partir des années 60, ont apporté de nouvelles questions,
concernant tout un chacun, et pas seulement les médecins et les
scientifiques.

La "montée progressive du mouvement éhique' comme |'exprime
Noélle Lenoir remonte a la fin de la seconde guerre mondiale et a connu
trois étapes:

A - LE PROCES DE NUREMBERG

C'est peut étre avec le Proces de Nuremberg que I'on peut faire
commencer I'histoire de la bioéthique, lorsque les sinistres pratiques des
médecins nazis furent révélées & un monde abasourdi 2. Le nazisme avait

L B.Hiring, «Medical Ethics», St Paul publications, Middlegreen, 1972

pp-4-40.
.R-M.Veatch, Medical Ethics, Jones and Bartlett Publishers, Sudbury, M assachussets, 1989, 1997.

2 Doctors of the Death Camps, Time, June 1979, p.68.
.R.N.Proctor, Racial Hygiene. Medicine under the nazis, Harvard University Press, Cambridge, Mass.,
1988, eighth printing, 1992.
.G.Aly, P.Chroust, C.Pross, Cleansing the Fatherland. Nazi Medicine and Racial Hygiene, B.Cooper
translation, The Jophn Hopkins University Press, 1994.
.R.J.Lifton, Medical killing and the psychology of genocide. The nazis doctors , Basci Books, 1986, 2000.
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pratiqué I'euthanasie programmeée. Il sest agit 1a du premier programme
politique d'euthanasie, ingtitué par le régime nazi en Octobre 1939, planifié
et administré par les figures les plus importantes de la communauté
médicale alemande®, et qui commenca par I'éimination de 5000 enfants
(R.N.Proctor,1988)*. La campagne "Operation T-4 euthanasia’ commencée
en 1939 par le régime visa a gagner l'opinion alemande aux theses
eugénistes-euthanasistes de Hitler °. Selon les recherches faites & partir des
documents rassemblés pour le Tribunal de Nuremberg, de 1939 a 1941
70.000 vies auraient été élimineées "comme privees de valeur vitae". Il
sagissait d’handicapés moteurs ou mentaux, de malades mentaux, de
romanichels, et autres personnes jugés "inutiles a la société’,. G.Aly®
estime pour sa part que le chiffre total des victimes de ce programme
deuthanasie serait pres de 200.000. Le raisonnement derriére cette
euthanasie était ala fois raciste, eugéniste, stataliste et utilitariste: il fallait
supprimer les bouches inutiles pour soulager I'économie alemande et
augmenter |'effort de guerre. Le monde apprit aussi que des médecins, qui
pourtant avaient fait serment de se consacrer aladéfense delavie, séaient
livrés sur des prisonniers de guerre et des déportés, dans les "camps de la
mort" (Auschwitz en particulier, Dr Mengele) a de sinistres expériences
qui déshonoraient la profession médicale. C'est a Nuremberg que, pour la
premiérefois, le monde se prit a douter des médecins et de leur éthique.

Il aété recemment révelé que le méme genre d'expériences perverses
avait été auss pratiqué par des médecins militaires japonais, en Chine
occupée (médecins qui appartenaient en particulier a l'unité 731, basée a
Ping Fang, Chine du Nord Est, chargée d'étudier les résultats d'inocul ations
bactériennes sur des prisonniers politiques chinois ), durant la seconde
guerre mondidle . Les Américains gardérent |'affaire secréte pour

.G.J.Annas, M.A.Grondin, The Nazi Doctors and the Nuremberg Code. Human Rights in Human
Experimentation, Oxford University Press, 1992.

3y .A.Barondness, Medicine Against Society. Lessons From the Third Reich, JAMA, 27
November 1996, vol.276, n°20, pp.1657-1661.
.H.M.Hanauske-Abel, Not a slippery slope or sudden subversion: German medicine and National Socialism
in 1933, British Medical Journal, 7 December 1996, vol.313, n °7070, pp.1453-1463.

4 R.N.Proctor, Racial Hygiene: Medicine Under the Nazis , Cambridge, Mass., Harvard University
Press, 1988.

5 C.Ben Mitchell, When Learned Doctors Murder, Ethics and Medicine, 1999, vol.15, n°1, p.1.

6 G.Aly, Medicine against the useless, in: G.Aly, P.Chroust, C.Pross, eds., Cleansing the
Fatherland, Baltimore, Md, The John Hopkins University Press, 1994, pp.22-98.

! P.Pons, Les crimes indicibles de 1'Unité 731, Le Monde. 2-3 février 1997, p.12.
.Y-F.Cheng, Japanese Death Factories and the American Cover -Up, Cambridge Quaterly of Healthcare
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soustraire aux Soviétiques les conclusions des expérimentations de la
sinistre unité.

B - LESCONVENTIONS INTERNATIONALES

Au lendemain du procés des dirigeants hitlériens et des médecins
nazis, fut rédigé le code de Nuremberg qui introduisit explicitement le
respect des Droits de I'nomme dans la recherche médicale. Par la sui te, les
grandes instances internationales qui étaient alors instituées rédigerent des
Déclarations ou établirent des Conventions destinées faire introduire le
respect des Droits de I'homme dans les diverses juridictions nationales.
Comme les plus grands crimes avaient é&é commis contre la vie des
personnes, on chercha surtout a introduire la revendication d'une éthique
en faveur de la vie. Toute une codification internationale de type juridique
fut ains développée:

- dans le cadre international: Déclaration Universelle des Droits de
I'hnomme (ONU 10 décembre 1948)

- au niveau du Conseil de I'Europe: Convention Européenne des Droits de
I'Homme (CEDH) de 1950 (4 novembre 1950, Rome).

- Code dEthique Médicale, publié a Geneve en 1949, renfermant le
"serment de Genéve',

- Déclaration d'Helsinki de 1964 sur "l'expérimentation” sur I'nomme, qui
fonde sur le respect de la personne humaine I'éthique de I'expérimentation
sur I'homme.

- Belmont Report, Ethical Principles and Guidelines for the Protection of
Human Subjects of Research, The National Commission for the Protection
of Human Subjects of Biomedica and Behavioral Research, Food and
Drug Administration, USA, avril 1979.

C-LA REVOLUTION BIOMEDICALE 1965-1980

1) Les dével oppements des années 50-70s

Les progres accomplis au cours de la Seconde Guerre Mondiale dans
le domaine de la médecine militaire donnérent aux sciences biomedicales
une impulsion décisive ®: celles-ci connurent une croissance véritablement

Ethics, Spring 1997, vol.6, n°2, pp.240-242.

8 A.R.Jonsen, The Birth of Bioethics, New York, Oxford, Oxford University Press, 1998, p.12.
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explosive dans lestrois décades qui suivirent | aguerre, de 1946 a 1976.

C'est en 1946 que la Sreptomycine commenca d'étre donnée sur une
large échelle aux malades atteints de tuberculose, amenant en dix ans la
fermeture de centaines de sanatoriums. La Pénicilline, découverte en 1928,
et qui avait commencée a étre employée par les alliés durant la guerre,
cornmenca a étre produite synthétiguement, faisant de ce produit,
jusgu'alors tres rare, le traitement de choix des pneumonies et autres
infections sérieuses’. Le méthotrexate fut introduit en 1947, dans le
traitement des leucémies aiglies, ouvrant |'ére de la chimiothérapie des
cancers.

Le virus de la poliomyelite put étre cultivé sur tissus humains en
1949, permettant le développement d'un vaccin efficace e, finalement, la
quasi-éradication de cette affection.

Le lithium commenca aors a étre utilisé chez les patients atteints de
maladie maniaque. Des produits hypotenseurs effectifs furent découverts,
permettant de contrler de facon efficace la maladie hypertensive. La
chlorpromazine devint disponible en 1952 pour le traitement des
schizophrénies.

Cest en 1952 gue la premiere intervention "a coeur ouvert" fut
réalisée’®, et quune valve cardiague humaine fut remplacée pour la
premiérefois.

La ventilation mécanique a pression positive intermittente
(Intermittent Positive Pressure Mechanical ventilation) débuta en 1952
avec l'invention du premier respirateur artificiel en pression positive par
I'anesthésiste danois Bjorn Ibsen, lors de I'épidémie de polyomyélite qui
ravagea aorsla Scandinavie et les Etats Unis™.

o P.I.Lerner, Producing Penicillin, The New England Journal of Medicine, 5 August 2004,
vol.351, n°6, p.524.

10 o may 6, 1953, at Jefferson Medical College Hospital, the 18-year-old Cecilia Bavolek
became the first person to undergo a successful heart surgery, with repair of a very serious septal defect,
heart arrested, while hooked-up to a heart-lung machine for 45 minutes. The "heart-lung machine", also
called a "pump oxygenator, was created by John Heyshan Gibbon Jr.. It was the fruit of 20 years of
research.
http://www.nandotimes.com, 13/05/2003.
http://jeftline.tju.edu/Education/forum/03/05/articles/gibbon.html.

11 K.Sykes, Mechanical Ventilation Goes Full Circle, World Anaesthesia Online, 1998, vol.2,
n°l.
http://www.nda.ox.ac.uk/wfsa/index.htm
.R.P.Byrd, Ventilation, mechanical, 7 March 2004, emedicine.


http://www.nandotimes.com
http://jeffline.tju.edu/Education/forum/03/05/articles/gibbon.html
http://www.nda.ox.ac.uk/wfsa/index.htm
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.Le stimulateur cardiaque externe (external cardiac pacemaker) (J.Hoops,
1950,E.E.Baken, 1957), fut d'abord appliqué aux arrythmies cardiaques en
1952, et sa forme transistorée implantable entra dans le domaine clinique
huit années plus tard (1960)(W.M.Chardak) **.

.Le défibrillateur cardiague commenca a étre utilisé en 1956 (P.M.Zoll et
al., 1956)" .

.La réanimation cardiopulmonaire (CPR)(Cardiopulmonary resuscitation
commenca d'étre dével oppée alafin des années cinquante ( Kou wenhoven,
Jude and Knickerbocker) et devint effective en 1958 (Peter Safar, ABC of
resuscitation, 1957) . En 1958, Peter Safar (1924-2003) créa la premiére
unité de soinsintensifs aux Etats Unis, a Baltimore.

2) Lesinquiétudes des années 70s

Ce sont ces tres rapides développements que connurent les sciences
médicales et biologiques de 1965 a 1980 qui ont déclenché la vague de
méfiance et de crainte vis-avis de la toute puissante institution médicale,
et visavis des "temples modernes' des laboratoires de recherche
biologique, qui Sest dével oppée dans les années 70.

12 P.N.Zoll, Resuscitation of the heart in ventricular standstill by external electric stimulation, The
New England Journal of Medicine, 13 November 1952, vol.247, n °20, pp.768-771.
.C.W Lillehei, V.L.Gott, P.c.Hodges Jr., D.M.Long, E.E.Bakken, Transistor pacemaker for treatment of
complete atrioventricular dissociation, JAMA, 30 april 1960, vol.172, pp.2006-2010.
.W.M.Chardack, A.A.Gage, W.Greatbatch, A transistorized, self-contained, implantable pacemaker for the
long-term correction of complete heart block, Surgery, October 1960, vol.48, pp.643-654.
Pacemakers, in History of Cardiac Surgery, ctsnet.org, chapter 1, section 14.0

13 W.B.Kouwenhoven, A simple electrical apparatus for the clinical treatment of ventricular
fibrillation, Surgery, November 1951, vol.30, n°5, pp.781-786.
.P.M.Zoll, A.J.Linenthal, L.R.Norman, M.H.Paul, P.M.Zoll, The effect of external electric currents on the
heart; control of cardiac rhythm and induction and termination of cardiac arrhythmias, Circulation,
November 1956, vol.14, n°5, pp.745-756.
.P.M.Zoll, A.J.Linenthal, W.Gibson, M.H.Paul, L.R.Norman, Termination of ventricular fibrillation in man
by externally applied electric countershock , The New England Journal of Medicine, 19 April 1956, vol.254,
n°16, pp.727-732.
.W.B.Kouwenhoven, W.R.Milnor, G.C.Knickerbocker, W.R.Chesnut, Closed chest defibrillation of the
heart, Surgery, September 1957, vol.42, n°3, pp.550.561.
J.Bocka, Automatic External Defibrillation, 12 September 2004, www.emedicine.

14 J.R.Jude, W.B.Kouwenhoven, G.C.Knickerbocker, Clinical and experimental application of a
new treatment for cardiac arrest, Surgical Forum, 1960, vol.11, pp.252-254.
..W.B.Kouwenhoven, J.R.Jude, G.C.Knickerbocker, Closed-chest cardiac massage, JAMA, 9 July 1960,
vol.173, pp.1064-1067.
.M.S Eisenberg, T.J.Mengert, Cardiac Resuscitation, The New England Journal of Medicine, 26 April
2001, vol.344, n°17, pp.1304-1313.
.Wikipedia, Cardiopulmonary Resuscitation, 10 December 2004.
http://en.wikipedia.org/wiki/Cardiopulmonary_resuscitation
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Jusgu'aors, le modele de la science était 1a physique fondamentale,
qui bénéficiait d'une grande estime car elle donnait I'impression d'apporter
toutes les réponses d'une fagon rigoureuse et efficace.

A partir de 1965, le tableau change: ce sont les sciences de la vie,
avec la découverte du code génétique, qui passent au premier plan, et en
Meédecine tout évolue tres vite. La recherche biomédicale a fait durant la
période 1965-1980 des percées dont il est tout de suite apparu que les
conséquences pour l'existence des hommes seraient considérables. Qui
accroit son pouvoir accroit ses cas de conscience. Des situations non
prévues par les codes déhique traditionnels sont apparues, des
incohérences latentes de ces codes se sont réveél ées.

La meédecine a été longtemps une profession dinspiration
chrétienne, animée d'idéaux humanitaires élevés et habitée par un profond
souci pour le malade. Mais la médecine a changé. Elle est devenue de p lus
en plus efficace sur le plan technique. Elle offre des réponses pour
pratiquement toutes les maladies, aujourd’hui. En méme temps, elle a perdu
une partie de sa face humaine. Certains médecins se sont dévoyés, dans
leur intéré aveugle pour la recherche et le progres. Ceci a amené de
nouveaux problemes dans le champ médical, et cette fois ci de nature
morale. De plus les conditions mémes dans lesquelles opérait la Médecine
ont changé. L'hdpital, avec sa qualification technique et la concentration de
moyens modernes d'investigation et de traitement dont il dispose, est
devenu de plus en plus le lieu obligé de traitement pour toutes les
affections sérieuses. Ce qu'on gagne en efficacité technique, on le perd en
humanité. Le médecin hospitalier au nom de I'efficacité tend parfois a
oublier son réle d"accompagnant” du malade; et le malade se sent alors
devenir un numéro, dans un monde sur lequel il n'a pas de prise.

1l - LES PROBLEMES ETHIQUES POSES AUJOURD'HUI PAR LE
DEVELOPPEMENT DES SCIENCES BIOMEDICALES

La bioéthique est devenue aujourd'hui une science bien établie, avec
ses ingtituts, ses colloques, ses comités, ses revues spéciaisees. Tout cela
devrait rassurer: nous avons installé les gardiens du temple. Ceux -ci
veillent pour nous, préts a bloquer tout projet de recherche biologique ou
médicale dangereux ou farfelu. La réalité est malheureusement différente:
depuis la mise en paace des premiers instituts déthique jusqua
aujourd’hui, les initiatives dans les domaines de la bhiologie et de la
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médecine n'ont cessé d'aller de I'avant, accumulant les problémes éthiques,
sans que les comités éthiques puissent faire d'avantage que chercher a
limiter I'é&endue des problemes, dans des décisions de consensus souvent
bien difficiles a atteindre. Parmi |es problémes éthiques les plus actuels que
pose le développement des sciences médicales et biologiques, on peut
citer:

- le développement des techniques de réanimation, avec pour corollaire
I'apparition de I"'acharnement thérapeutique”, et la necessité de distinguer
état végétatif persistant et mort cérébrale;

- la question des fins de vie, avec la question de I'accompagnement a la
mort, des soins palliataifs, de la proposition de |'euthanasie et du suicide
assisté;

- le développement des transplantations d'organes et le probleme de
I'obtention d'organes de donneur; la xénotransplantation;

- Le développement des biotechnologies, avec le développement des
prothéses, organes artificiels, e matériaux de remplacement; les
nanotechnobiologies, la question de I'allocation de des dével oppements,

- Le développement de la contraception; la contraception abortive; les
stérilisations.

- Lediagnostic prénatal;

- Le diagnostic pré-implantatoire;

- L'avortement medical;

- L'aide a la procréation et les procréations artificielles; la congelation
d'embryons, la congélation d'ovocytes humains; le don d'embryons; les
meres de substitution; I'utérus artificiel; les grossesses chez des personnes
agées;

- Lathérapie fétale;

- L'enfant prématuré, et |es risques de complications neurol ogiques,

- L'enfant malformé, gravement handicappé aa la naissance et |'euthanasie
néonatale et pediatrique;

- Lacréation et |'utilisation d'embryons humains a des fins de recherche. La
création d'hybrides et de chimeéres.

- Le traitement des grossesses extra-utérines,

- La génétique moléculaire, I'ADN recombinant, les manipulations
génétiques, la création d'animaux transgéniques, les tests génétiques, et la
thérapie genique chez I'adulte et |e fetus, somatique ou germinale;

- Les cellules souches,

- Le clonage et ses variantes (clonage thérapeutique, création d'hybrides).

- Lalutte contre les maladies infectieuses et parasitaires, avec le probléme
des mal adies sexuellement transmises, et la question des vaccinations.

- La lutte contre le VIH-SIDA avec le probléme de la prévention, de
I'allocation des ressources, de la fabrication et de la distribution des



médi caments genértiques.

- La question préoccupante des essais cliniques humains, avec la pratique
du double aveugle.

- Le probléme de | a coopération au mal.

- Le probleme de la santé, des restrictions sur les soins et de |'allocation des
ressources.

A - LE DEVELOPPEMENT DES TECHNIQUES DE REANIMATION

Le développement des techniques d'assistance cardio-respiratoire
dans les années cinquante, puis la création des centres de soins intensifs
pour la réanimation des accidentés ou malades en éat critique a
profondément transformé le visage de la "médecine d'urgence’. Tout centre
hospitalier important, dans les pays développés, se trouve aujo urdhui
équi pé des moyens de réanimation les plus sophistiqués.

Les progrés de la Médecine ont donc doté les médecins d'armes
pui ssantes; les médecins ont appris a avoir confiance en eux et arelativiser
la notion d'incurabilité; du coup est venu l'idée que, s quelque chose,
méme minime, pouvait entraver le cours d'une maladie , ce quelque chose
devait étre tenté: incurable aujourd'hui le malade ne le sera peut étre pas
demain. C'est ce qui a entrainé les médecins a vouloir toujours repousser
I'échéance de lamort.

Ces nouvelles techniques ont permis de garder en vie des personnes,
gravement traumatisées ou severement malades, qui se trouvaient
auparavant au dela des possibilités thérapeutiques.

L e développement des techniques de réanimation et de supp ort vital
a fait effectivement reculer la mort, et a sauvé dinnombrables vies
humaines, remises ensuite dans de bonnes conditions dans la vie sociale et
professionnelle. Mais il a auss engendré des problémes complexes de
survie artificielle dans des cas par ailleurs sans espoir, ou bien encore de
survie naturelle de personnes ayant survécu gréce a cette réanimation mais
au prix de graves diminutions physiques, ou de réduction a un état plus ou
moins veégétatif. Ces patients seraient auparavant morts, en peu de temps.
Les soins médicaux modernes ont différé le cours naturel du mourir chez
ces patients, sans les guérir. Ces soins leur ont sauvé la vie sans offrir une
possibilité damélioration ou de guérison, en les laissant les patients avec
un handicap tres sévere, quadriplegie par exemple, ou réduits a une vie
végétative. Il en est résulté que de nouveaux cas de malades sont apparus,
ou la personne trés sérieusement atteinte peut é&re maintenue en vie, mais
sans qu'il y ait espoir qu'elle puisse retrouver sa conscience et reprendre
ultérieurement une vie normale. La Médecine a eut des difficultés, sur ce
plan, a apprendre a gérer ces situations nouvelles, en sortant du point de
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vue strictement technique, pour apprendre a dialoguer avec le patient et sa
famille, a tenir compte de ce quest un ére humain dans sa véité
anthropologique et spirituelle, et a retrouver en quelque sorte sa propre
vocation et sa propre sagesse, en abandonnant des positions fondées sur la
seule autorité et le savoir faire.

1) L'acharnement thérapeutique

Il est résulté de I'application parfois indiscriminée des techniques de
réanimation |'apparition d'un nouveau type de patient, trés sévérement
atteint et voué a la mort, mais qui se trouve maintenu artificiellement en
survie, pour quelques heures ou quelques jours, sans qu'il y ait pour autant
aucun espoir pour lui d'une quelcongue guérison ou méme d'une
améioration - fut-elle transitoire - de son état. On ne fait que prolonger son
agonie, dans des conditions parfois trés pénibles, sinon pour le malade, du
moins pour sa famille. Cette prolongation de soins colteux, éprouvants,
douloureux et sans espoir a fait parler d" overzealous treatmemt” ou
d" overtreatment”, ou de "futility of care" un terme repris en France avec
I'expression trés forte d"acharnement thérapeutique"'®, devenue plus
récemment " obstination thérapeutique déraisonnable"®,

L'expression d"acharnement thérapeutique”, bien que tres utilisée en
Europe, n'a pas encore regu de définition nette et univoque. La " Charte des
Soins Pdliatifs’ de I'Union Nationale des Associations pour le
Développement des Soins Palliatifs (UNASP) le définit ainsi:

"L'acharnement thérapeutique peut ére défini comme I'attitude qui

consiste a poursuivre une thérapeutique lourde a visée curative, qui

N'aurait pour objet que de prolonger la vie du malade sans tenir

compte de sa qualité, alors quiil n'existe aucun espoir raisonnable

d'obtenir une amélioration de |'éat du malade'.
De toutes ces définitions nous pouvons retenir qu'on parle d'acharn ement
thérapeutique:
- dans une situation defin devie
- lorsgu'on utilise des moyens extraordinaires, disproportionnés - pour
prolonger la vie du patient
- defaconinutile.

15 A.Steg, L'acharnement thérapeutique, La Nouvelle Presse Médicale, 23 Février 1980, vol.9,
n°9, pp.564-568.
.Y.Humblet, Acharnement thérapeutique...Le difficile exercice de l'art médical , Louvain Médical, 1998,
vol.11, pp.S163-S168.
16 P.Verspieren, L'obstination  thérapeutique  déraisonnable, Soins  Gérontologie,
Septembre/Octobre 2000, n°25, pp.4-6.
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L e concept d'acharnement thérapeutique recouvre deux cas.

- la prolongation de la vie de facon artificielle, inutile (respirateur,

pharmacodynamiques pour soutenir le coeur, pace-maker) sur un patient en
état de mort clinique, ou sur un patient pour lequel il n'y a aucun espoir

d'obtenir une survie.

- la mise en jeu de moyens thérapeutiques médicaux ou chirurgicaux
disproportionnés au cas, parce que ne pouvant amener une ameélioration.

Le malade ale droit de "mourir en paix", avec la seule aide des soins dits
“palliatifs’, qui comprennent les soins de corps, |e traitement des plaies, les
antalgiques, I'nydratation et I'alimentation parentérale, par tube gastrique,

ou par perfusion.

On ne peut pas parler d"acharnement thérapeutique':

- quand le sujet n'est pas dans une situation de fin de vie;

- lorsqu'il y a des possibilités d'amélioration de son état ou de prolongation
substantielle de savie par la thérapeutique;

- lorsgue le traitement ou le soin appliqué fait partie des traitements et des
soins normallement appliqués ala pathologie dont souffre e malade;

- ou hien lorsgue le sujet est maintenu en vie par un moyen d'assistance
vital, qui lui assure une survie prolongeée, et, de plus, assure son confort

(respirateur).

L'acharnement thérapeutique a deux conséquences négatives pour le
malade, désormais condamné, et pour safamil le:
- lemalade tend ay étre traité comme un objet, un corps a maintenir en vie
colte que codte: il meurt environné de tubulures, de drains, de systemes de
contention, et sans bénéficier d'aucune péiode de répit Sil est encore
conscient. Cette barriere des soins le sépare de ses proches et |'empéche de
communiquer. Les personnes qui ont survécu a cette expérience |'évoquent
avec horreur, comme une supréme déshumanisation, une dépossession
d'eux mémes au profit des techniques de maintien en survie. Tout celava
contre ladignité de la personne.
- lafamille se rend compte que le malade est perdu, qu'il n'y aaucun espoir,
et souffre de le voir ains maintenu en survie, un corps sans ame aux mains
des médecins, qui leur rappelle douloureusement le vivant qu'il était et qui
ne seraplus.

La multiplication de ces cas a engendré et entretenu une forte
discussion sur les exces dans la réanimation. Le mouvement des "droits du
patient” (patientsrights movement) commenca ains comme une réaction
au paternalisme de médecins qui, unilatéralement, décidaient de soumettre
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certains patients en fin de vie, trés compromis ou gravement handicapes a
des traitements jugés excessifs, en prolongeant leurs existences contre leurs
désirs ou les désirs de gens responsables ou membres de famille. Cette
réaction aboutit a une sé&rie de procés, sur des cas définis de "droit a
mourir" ("right-to-die" cases), commengant en 1975 avec le cas célebre de
Karen Quinlan (entrée dans le coma en 1975, a survécue apres qu'on eut
arrée la respiration artificielle et autres dispositifs de réanimation qui
semblaient la maintenir en vie, et qui est morte, toujours dans le coma, en
1985) ', se poursuivant par e "cas Brophy" dans |e Massachusetts en 1985
(46 ans, entré en éat végétatif le 22 mars 1983 apres rupture d'anévrysme
cérébral, maintenu en survie par nutrition-hydratatrion au travers d'une
sonde gastrique. La Cour supréme du Massachusetts ordonna de retirer la
sonde le 21 octobre 1985)*°, et se finissant au cas de Nancy Cruzan en
1990 (24 ans, entrée le 11 janvier 1983 en état vegétatif aprés un accident
de circulation ayant provoqueé un arrét cardiague prolongé, respirant d'elle-
méme, maintenue en vie par nutrition-hydratation au travers d'une sonde
gastrique).

Ces cas du "droit a mourir" amenérent les tribunaux qui lesjugeaient
a prendre des mesures reconnaissant aux familles des patients en état de
survie artificielle un droit face aux médecins™.
. Lapremiére décision en ce sens fut celle de la New Jersey Sate Supreme
Court, en janvier 1976, dans le "cas Quinlan"?. La Cour supréme du New

7 In re Quinlan, 70 N.J.10, 355 A.2d 647, cert.denied sub nom. Garger v.New Jersey, 429
U.S.922 (1976).
.H.R.Beresford, Who should Decide to Withhold Care in Chronic Coma?, Archives of Neurology, May
1976, vol.33, n°5, p.371.
.H.R.Beresford, The Quinlan Decision: Problems and Legislative Alternatives, Annals of Neurology, July
1977, vol.2, n°1, pp.74-81.
.A.R.Jonsen, The Birth of Bioethics, Oxford University Press, New York, Oxford, 1998, pp.254 -256.
.G.E.Pence, Comas. Karen Quinlan and Nancy Cruzan, chapter 2 in Classic Cases in Medical Ethics, fourth
Edition, Mc Graw Hill, Boston, 2004, pp.29 -39.
.G.J.Annas, "Culture of Life" Politics at the Bedside - The Case of Terri Schiavo, The New England
Journal of Medicine, 21 April 2005, vol.352, n°16, pp.1710-1715. See pp.1710-1711.

18 Brophy v. New England Sinai Hospital, Inc., (Mass.Probate County Ct., Oct.21, Nov.29,
1985)85E0009-G1.
JJefferson Davis, Brophy vs.New England Sinai Hospital: Ethical Dilemmas in discontinuing Artifi cial
Nutrition and Hydration for Comatose Patients. Journal of Biblical Ethics in Medicine, 1987, vol.I, n°3,
pp-20-26.

19 L.O.Gostin, Deciding life and death in the courtroom. from Quinlan to Cruzan, Glucksberg,
and Vacco - a bief history and analysis of constitutional protection of the "right to die", JAMA, 12
November 1997, vol.278, n°18, pp.1523-1528.

20 | re Quinlan, 70 N.J.10, 355 A.2d 647, cert.denied sub nom. Garger v.New Jersey, 429

U.S.922 (1976).
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Jersey décida d'appliquer au cas Quinlan les directives données par I'Eglise
catholique en matiere d'arrét de soins considérés comme "extraordinaires’.
Elle décida qu'apres établissement d'un pronostic, confirmé par un comité
d'éthique d'hdpital, selon lequel il y n'avait "aucune possibilité raisonnable
pour un patient de revenir aun état cognitif et conscient”, les traitements de
soutien vitaux pouvaient €étre interrompus, quil ne sagissait pas
d'euthanasie et qu'aucune des personnes impliquées dans cette décision, y
compris les médecins, ne pouvait étre tenu civilement ou pénalement
responsable pour lamort du sujet.

. Le 11 Septembre 1986, la Supreme Judicial Court of Massachusets,*
annulant la sentence de la cour du Massachusetts, permit que la sonde de
nutrition artificielle de Paul Brophy fut enlevée, ains que le demandait
I'épouse du patient. Le "cas Brophy" "cas a constitué une "pierre milliaire"
parce que Cétait la premiére fois qu'une cour aux Etats-Unis avait
directement affronté le probleme de l'interruption de la nutrition et de
I'hydratation chez une personne en pvs qui avait la possibilité de survivre
encore longtemps.

. Finalement, le 14 Decembre 1990, la Cour supréme des Etats Unis,
jugeant en recours le cas de Nancy Cruzan, fit en effet plus que renverser la
décision de la Cour Supréme du Missouri:

- élle reconnut le droit d'un patient compétent arefuser un traitement refus
médical, méme s ce refus menait directement alamort;

- élle confirma que |'ablation d'une sonde de nutrition ne constituait pas un
acte différent de la suspension de quelque moyen que ce soit de support
vital;

Cette decision fut particulierement importante car elle venait de la Cour
Supréme qui rendait ainsi le cas loi congtitutionelle pour |'ensemble du

pays®.

Le Magistére de I'Eglise, sil condamne sévérement |'euthanasie,
n'est pas non plus favorable au maintien atous prix de lavie humaine. A la
suite du Pape Pie Xll, qui avat jugé licite "lI'arrét de I'assistance
respiratoire mécanique en cas dinconscience profonde ne samdiorant

21 patricia E.Brophy v. New England Sinai Hospital, Inc., N°N-4152, Supreme Judicial Court of
Massachusetts, 398 Mass. 417; 497 NE.2d 626; 1986 Mass.LEXIS 1499, May 7 argued, september 11
1986, Decided.

J.Jefferson Davis, Brophy vs.New England Sinai Hospital: Ethical Dilemmas in discontinu ing Artificial
Nutrition and Hydration for Comatose Patients. Journal of Biblical Ethics in Medicine, 1987, vol.I, n °3,
pp-20-26.

22 U.S.Supreme Court, Cruzan v.Director, Missouri Dept.of Health, 497 U.S.261 (1990), argued
December 6, 1989, Decided June 25 1990.
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pas’, les documents du Magistére traitant de la question de la souffrance et
de la fin de vie ont dénoncé I'acharnement thérapeutique comme une
pratique malsaine, inutile, contraire al'intéré du malade et de ses proches,
et qui a contribué a rendre acceptable par beaucoup la proposition
d'euthanasie. Le Pape Jean Paul 1I, au n°65 de I'Encyclique Evangelium
Vitae, aclairement distingué de I'euthanasie, illégitime, le renoncement ala
poursuite de soins désormais inutiles, qui est lui, légitime:

"Il faut distinguer de I'euthanasie le décision de renoncer ade

qguon appelle I"acharnement thérapeutique”, c'est-a-dire a

certaines interventions médicales qui qui ne conviennent plus

a la situation réelle du malade, parce qu'elles sont désormais

disproportionnées par rapport aux résultats que I'on pourrait

en espérer ou parce qu'elles sont trop lourdes pour lui et pour

safamille"(EV n°65).
Le Catéchisme de I'Eglise Catholique (n°2278) légitimise le refus de
I"acharnement thérapeutique’. Le Catéchisme souligne I'importance
premiere de la volonté du malade en la matiere, ou des ayant droits |égaux
s le patient est dans I'incapacité de communiquer:

"La cessation de procédures médicales onéreuses, périlleuses,

extraordinaires ou disproportionnées avec les résultats attendus, peut

étre |égitime. C'est le refus de «'acharnement thérapeutique». On ne

veut pas ains donner la mort; on accepte de ne pas pouvoir

I'empécher. Les décisions doivent étre prises par le patient Sil enala

compétence et la capacité, ou sinon par les ayant droits Iégaux, en

respectant toujours la volonté raisonnabl e et les intéréts | égitimes du

patient” (CEC n°2278)

Deux cas récents ont défrayé la chronique, pour lesquels on a parlé
d"acharnement thérapeutique" pour justifier I'euthanasie pratiquée par le
médecin:

- en France, le cas Vincent Humbert (1981-2003);

- en Italiele cas Piergiorgo Welby (1945-2006).

2) Lescasde"futilité" et le"droit alavie"

A lasuite dela"décision Quinlan" de la New Jersewy Sate Supreme
Court, en 1976, |'affirmation des droits du patient face aux médecins et aux

23 Pie XII, Allocution du 14 Novembre 1957, "de reanimatione”, Acta Apostolica Sedis, 1957,
vol.XXIV, p.1032. Problémes médicaux et moraux de la "réanimation", Allocution de S.S.Pie XII (24
novembre 1957), La Documentation Catholique, 22 dé cembre 1957, vol.LIV, n°1267, pp.1610, premiere
colonne.
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instituts de soin amena des conflits, certains patients ou leur famille
affirmant ces droits comme des droits positifs, et exigeant du médecin une
intervention thérapeutique spécifique a laquelle il se refusait. 1l en résulta,
dans les années 80, que nombre de médecins commencérent a repousser
ces exigences, au nom de la "futilit€' des traitements ains exiges
(L.J.Schneiderman et collégues, 1990) *.

Des conflits entre familles et médecins ont résulté de I'application
par les médecins de ce principe de la futilité chez des patients agés, en état
terminal, ou pour des nouveaux nés trés handicapés. Certains de ces
conflits ont éé suffisamment forts pour culminer en décision de justice.
Dans ces cas, la situation était renversée par rapport aux cas précedents du
"droit a mourir". Ici, la famille désirait que I'on continue a donner au
patient les soins de support vital, et l'institution voulait discontinuer cette
administration, jugeant ces soins "futiles'. La demande des famillles dans
ces cas n'éait plus celle d'un "droit amourir* maisd'un " droit a vivre".

Parmis ces "cas du droit a vivre" on peut citer ceux de "Baby L" en
1990%, de Helga Wanglie, en 1991 %, de "Baby K", en 1994 ?’, de Robert

24 L.J.Schneiderman, N.S.Jecker, A.R.Jonsen, Medical Futility: Its Meaning and Ethical

Implications, Annals of Internal Medicine, 15 June 1990, vol.112, n °12, pp.949-954.

25 Enfant née 2 36 semaines, pesant 1970g, avec ralentissement cardiaque a la naissance
nécessitant réanimation et mise sous ventilation mécanique. L'enfant ne récupere pas sur le plan
neurologique et doit étre remise sous ventilation artificielle a 23 mois. Contre l'avis mé dical, la mere insiste
pour que les soins sopient continués. Aprés audience en Cour le juge accede a la demande de la mere.
L'enfant survit durant deux ans, aveugle, sourde et quadriplégique, nourrie par sonde gastrique, avec 1'état
mentasl d'un nourrisson de tropis mopis.

J.J.Paris, R.K.Crone, F.Reardon, Physicians' refusal of requested treatment. The case of Baby L, The New
England Journal of Medicine, 5 April 1990, vol.322, n°14, pp.1012-1015.

26 Helga Wanglie, 86 ans, de Minneapolis (Minnesota), so uffrait d'une fracture du col du fémur
survenue en décembre 1989 a la suite d'une chute et développa une insuffisance respiratoire aigiie,
nécessitant une ventilation mécanique. Elle duu étre réanimée a la suite d'un arrét cardiaque, et demeura par
la suite incosnciente, dépendante du respirateur et de 1'alimentation artificielle. Les médecins conseillerent
d'interrompre les mopyens d'assistance vitale mais la famille s'y opposa. La malade finit par mourir de
septicémie le 4 juillet 1991.

.M.Angell, The case of Helga Wanglie, The New England Journal of Medicine, 15 August 1991, vol.325,
n°7, pp.511-512.

27 Baby K, anencéphalique, né par césarienne le 13 ottobre 1992, au Fairfax Hospital, Falls
Church, Virginia, du étre mis sous ventilation artificielle a la naissance. La mére demanda a ce que cette
ventilation soit maintenue, contre 1'avis des médecins. La Cour Fédérale donna raison a la meére et la
réspiration artificielle fut continuée. L'enfant vécu jusqu'a 'age dee deux ans et demi.
.G.Post, Baby K: medical futility and the free exercise of religion, The Journal of Law, Medicine and
Ethics, Spring 1995, vol.23, n°1, pp.20-26.
.L.J.Schneiderman, S.Manning, The Baby K case: a search for the elusive standard of medical care,
Cambridge Quarterly Healthcare Ethics, Winter 1997, vol.6, n°1, pp.9-18.
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Wendland en 1995 %, et, plus récemment, ceux de l'enfant prématuré
Charlotte Wyatt *°, de I'enfant Luke Winston-Jones, atteint du syndrome
d'Edward *°, et de I'enfant Haleigh Poutre (2006)(11 ans, en coma post
traumatique, qui finit par respirer d'elle méme) *. Le dernier cas en date du
"droit & vivre" a éé celui de I'enfant Emilio Gonzales, 18 mois™®, atteint

28 Robert Wendland, 42 ans, subit en 1993 d'importants dommages cérébraux lors d'un accident
de camion, resta inconscient seize mois, puis commenga a se mobiliser a partir de décembre 1994, et a
regagner quqlue conscience de sopi et de son entourage. Il était paralysé, incontinent, dépendantr d'une
sonde gastrique pour sa nutrition. Sa femme demanda en juillet 1995, en accord avec les médecins,a ce
qu'on ne replace pas la sonde d'alimentation de son mari. Mais la mere de Robert et sa soeur s'opposérent a
cette décision. Il s'en suivit un débat judiciaire de six années, qui s'acheva avec la mort naturelle de Robert,
par pneumonie. La Cour Supréme de Californie passa quelques semaines plus tard une sentence en fav eur
de la mere de Robert, empéchant l'arrét de 1'alimentation de Robert.
.S087265, Conservatorship of Robert Wendland, Rose Wendland, Appellant v Florence Wendland et al,
respondents, Decision of the California Supreme Court, 26 Cal. 4th 519, 28 P.3d 151, 110 Cal.Rptr.2d 412
(Cal.2001), August 9 2001.
.B.Lo, L.Dornbrand, L.E.-Wolf, M.Groman, The Wendland case - withdrawing Life support from
Incompetent Patients Who are not Terminally Il1, The New England Journal of Medicine, 9 May 2002,
vol.346, n°19, pp.1489-1493.

29 Charlotte est née en octobre 2003, a la 26° semaine de gestation, pesant 458gr, présntant
d'importantes atteintes cérébrales, pulmonaires et rénales. Aveugle et sourde, nourrie par sonde, elle fut
réanimée trois fois aprésa arrét respiratoire. Les parents déciderent de faire poursuivre le soutien vital de
leur enfant, contre 1'opinion des médecins. L'affaire fut portée a la Cour Supréme qui décida que les
médecins devaient &tre autorisés a suspendre le traitement de Charlotte. L'enfant montra toutefois des
signes d'amélioration, commenga a mieux respirer et a avoir quelaue réaction aux stimuli. La décision de ne
pas réanimer une nouvelle fois I'enfant en cas de nouvelle détresse respiratoire fut toutefois maintenue par
Justice Hedley en Avril 2005. Le 21 décembre 2006, l'enfant, toujours vivante, quitta 1'hopital de
Portsmouth ou elle avait passé trois ans, mais sa situation sociale est maintenant problématique a cause de
la séparation de ses parents.

.C.Dyer, Baby should be allowed to die, UK court rules, British Medical Journal, 16 October 2004, vol.329,
n°7471, p.875.

.C.Dyer, Judge rules not to resuscitate baby despite some improvement, British Medical Journal, 5
February 2005, vol.330, n°7486, p.274.

30 Baby Luke Winston-Jones est né par césarienne le 30 janvier 2005 a Bangor. Il présentait un
syndrome d'Edwards (trisomie 18), syndrome pour lequel la durée de vie moyenne est de moins de un
mois, avec un maximum de un an. L'enfant subit un arrét cardiorespiratoire et fut réanimé. La mere insista
pour que l'on poursuive l'assistance médicale vitale, contre 1'avis des médecins. La Cour Supréme, divison
de la famille décida en faveur de la requéte des médecins. Le 12 novembre 2004 la situation de I'enfant se
détérira et il mourut.

.Baby at center of British right-to-life case dies, Yahoo!News, 12 november 2004.
J.Booth, Family anger as baby Luke dies in hospital, Timesonline, 12 November 2004.

31 S.Ertfelt, Panel Will Review Case of Girl in Massachusetts Euthanasia Fight , Lifenews com,
24 january 2006.
.S.Ertelt, Haleigh Poutre Almost Victim of Euthanasia, Now Making Good Progress , LifeNews Com, 4
September 2006.

32 S.Ertelt, Judge Extends Treatment for Disabled Baby Emilio Gonzales Until Court Hearing ,
LifeNews Com, 10 April 2007.
.S.Ertelt, Emilio Gonzalez, Baby in Texas Futile Care Case, Died Saturday Night , 21 May 2007.



17

d'une maladie de Leigh, qui finit par mourir naturellement aprés cing mois
passeas en assistance respiratoire, la mere sopposant |'interruption des soins
contre I'avis du Children's Hospital d'Austin (Texas). Danstous cescas, il y

a eu tension entre les parents, qui désiraient voir maintenir en vie leur

enfant, en dépit de son handicap, et les médecins qui jugeaient "futile" la
poursuite du soutien vital.

Deux cas particuliers sont a distinguer des précédents dans la mesure
ou il Sest agi de nouveaux nés trouvés handicapés ala naissance et que les
parents voulaient laisser mourir, Sopposant a la décision des médecins de
corriger le handicap. Dans ces deux cas les médecins et I'autorité civile se
sont fait les défenseurs de la vie de I'enfant, contre les parents. || sagit du
cas "baby Doe"(1982), qui amena la régulation dite "Baby Doe Rule" pour
protéger les enfants handicapés contre toute tentative de les laisser mourir
de faim™® et de "baby Jane Doe"(1983), que les parents voulaient laisser
sans soins et dont |e spina bifida se ferma naturel lement >,

3) L'état végétatif persistant

Certaines personnes, traumatisés cérébraux, infectés graves, malades
atteints d'encéphalites, patients frappés dictus vasculaire cérébral, opérés
ayant souffert d'une anoxie grave ou d'un accident d'anesthésie, personnes
ayant tenté de se suicider en prenant des doses massives de drogues
toxiques, peuvent ére maintenues en vie, comateux, grace au support
cardio-respiratoire et aux techniques actuelles de réanimation et de soins
intensifs, mais les dégéts cérébraux qu'elles ont subi sont tels que ces

33 Enfant né avec un syndrome de Down et une fistule oesophago -trachéale, pour lequel les
parents déciderent, contre avis médical, de renoncer a l'intervention chirurgicale correctrice et de laisser
mourir l'enfant de faim. Ceci amena une forte réaction du président Reagan, suivie d'une décision du
Department of Health and Human Services (DHHS) de suspendre les fonds aux établissements ou 1'on
refuserait de nourir les enfants handicapés. Cette directive fut appellée " Baby Doe Ruling".

J.E.Strain, The American Academy of Pediatrics. Comment on the "Baby Doe II" Regulations , The New
England Journal of Medicine, 18 August 1983, vol.309, n °7, pp.443-444.

.A Neonatologist Looks at the Baby Doe Rule: Ethical Decision by Edict, Pediatrics, September 1983,
vol.72, n°3, pp.428-429.

J.E.Pless, The story of baby Doe, The New England Journal of Medicine,, 15 September 1983, vol.309,
n°l1, p.664.

34 Keri-Lynn, chiamata "Bambina Jane Doe", née a New York présentait un spina bifida, une
hydrocéphalie et une microcéphalie et les parents refuserent l'intervention proposée de fermeture du spina
bifida et de dérivation pour I'hydrocéphalie. La Cour Supreme de New York ordonna l'intervention,
soutenbue par le Département de la Justice mais la Cour Supréme donna raison aux parents. Entre temps le
spina bifida se ferma naturellement, et I'enfant est actuellement agé de 24 ans et arrive a parler.

.C.Holden, Government intercedes in "Baby Jane Doe", Science, 25 November 1983, vol.222, n°4626,
p.908.

.The survival of Baby Doe, The Lancet, 28 January 1984. vol.I, n°8370, p.215.
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personnes n'‘émergent de leur coma que pour entrer dans un état vigile
inconscient, dépourvu de perception, sans réponse aux stimuli externes,
avec maintien des fonctions vegétatives, que I'on appelle "état vegetatif".
Quand un td état végétatif persiste plus d'un mois apres le traumatisme
originel ou la lésion cérébrale non traumatique on le qudlifie d"éat
végétatif persistant”: a ce stade il n'est pas nécessairement irréversible. On
considere généralement qu'un coma vegétatif est irréversible lorsquil dure
plus de trois mois apres une Iésion non traumatique et sil dure plus de 12
mois apres une lésion traumatique. On déclare alors que la personne est en
"état végétatif permanent”. Méme aors, aprés de s longues périodes,
certains patients, exceptionnellement, peuvent récupérer ®.

C'est & Bryan Jennett (Glasgow) et Fred Plum (New York) * que
revient le mérite d'avoir proposé en 1972 I'appellation d"état végétatif
persistant”, pour désigner ces cas de patients maintenus en vie par les
progres de la réanimation, mais qui n'‘émergent de leur coma initial que
pour se retrouver dans un éat vigile inconscient, yeux ouverts mais ne
regardant pas.

L"état végétatif persistant”(EVP ou PVS)(persistent vegetative state)®’ se
définit par:

- un état d'inconscience chronique,

- avec aternance cyclique d' état de veille inconsciente et de sommeil,

- sans qu'il y ait manifestation de la part du patient d'une conscience de soi
et de son environnement,

- sansqu'il y ait réaction perceptible aux stimuli externes,

- lesréflexes et les fonctions vegétatives étant par ailleurs conservés.

La personne en état vegétatif persistant présente les caractéristiques

35 S.LKaureys, M.E.Faymonville, P.Maquet, Quelle conscience durant le coma?, Pour la Science,
Décembre 2002, n°302, pp.122-128.

36 B.Jennett, F.Plum, Persistent Vegetative State after Brain Damage. A Syndrome in Search of a
Name, The Lancet, 1 April 1972, vol.I, n°7753, pp.734-737.

87 B.Jennett, Peristent vegetative state after brain damage. A syndr ome in search of a name, The
Lancet, 1 April 1972, vol.I, n°7753, pp.734-737.
.B.A.Brody, Ethical Questions Raised by the Persistent Vegetative Patient, Hastings Center Report,
February/March 1988, vol.18, n°1, pp.33-37.
.F.Danzé, Questionnement éthique des états végétatifs, Revue d'Ethique et de théologie morale, "Le
Supplément”, Aoiit-Septembre 1997, n°202, pp.59-70.
J.Torchia, Postmodernism and the Persistent Vegetative State , The National Catholic Bioethics Quarterly,
Summer 2002, vol.2, n°2, pp.257-275.
.B.Jennet, The vegetative state, Journal of Neurology, Neuropsurgery and Psychatry, October 2002, vol.73,
n°4, pp.355-357.
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suivantes:

- elle ne témoigne d'aucune évidence de conscience d'elle-méme ou de son
environnement;

- ele ne présente aucun signe de compréhension ou d'expression du
langage;

- dle n'offre aucune réponse significative ou volontaire lors de
stimulations;

- elle conserve un cycle "veille-sommeil”;

- elle conserve les réflexes neurovégétatifs (pupille)

- elle conserve une activité cérébrale qui commande les fonctions vitales de
base (respiration, élimination, parfois déglutition, etc..)

Cet état est a bhien distinguer du "locked-in syndrome"(conscience
conservée mais pas de motricité), du coma (ou il n'y a pas d'éveil), de la
mort cérébrale ("coma dépasse')(abolition de certaines fonctions
végétatives), ou de I'éat de conscience minimal, pauci -relationnel (ou
persiste un certaine conscience de soi et de l'environnement, et des
réponses a certains stimuli). Il ne peut non plus étre assimilé a la "mort
corticale", car chez les patients en état végétatif des iléts de tissu cortical
continuent & fonctionner®®. Les erreurs de diagnostic & son sujet sont
fréguentes, en particulier chez des malades qui ne peuvent communiquer a
cause de lésions d'autre nature que corticae (personnes aveugles et
handicappées sur le plan moteur en particulier)(43% d'erreur dans une
statistique de 1996)*. A l'inverse on peut auss classer comme "mort
cérébrale’, avec persistance de certaines fonctions végétatives, ce qui est
en réalité un état végétatif.

Dans le PVS, le cortex ne fonctionne pas, et le sujet n'est pas
conscient. Mais le tronc cérébral, qui contrdle lavie végétative, c'est -a-dire
les fonctions involontaires de I'organisme, fonctionne normalement. Ces
sujets "vivent" biologiqguement, mais leurs facultés supérieures sont
détruites. Ils peuvent répondre a certaines excitations périphériques,
douleur, bruit, mouvements, de fagon non intentionelle et non dirigée. La
longévité moyenne de ces personnes est de deux a cing ans, mais peut
sélever 210, voire 20 ans™.

38 Joint statement on vegetative state, International Congress on "Life -sustaining treatments and
vegetative state. Scientific and ethical dilemmas, Rome 10-17 March 2004, paragraphes 1 et 2.

39 K.Andrews, Misdiagnosis of the vegetative state: retorespective in a rehabilitation unit , British
Medical Journal, 6 July 1996, vol.313, n°7048, pp.13-16.

40 Les personnes en état végétatif persistant sont-elles des "légumes", Les Dossiers de 1'Institut
Européen de Bioéthique, Octobre 2006, n °6.
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On a montré la persistence fréquente d'une activité cérébrale chez
ces patients en PVS, comateux & long terme™. Certains de ces patients,
incapables de toute communication, montrent une réactivité cérébrae a
I'appel de leur nom*. On a récemment montré, par la technique de
I'imagerie par résonance magnétique (fRMI)(functional magnetic
resonance imaging) gu'une patiente de 23 ans, en éat végétatif a la suite
dun accident de circulation survenu en juin 2005, répondait a des
injonctions verbales sous forme d'une activité cérébrale identique a celle
trouvée chez des volontaires conscients répondant aux mémes injonctions
telles que "jouer au tennis' ou "marcher autour de la maison"*. Ces
résultats, confirmés depuis sur un autre patient, montrent que certains
patients en PVS ont une conscience normae mas ne peuvent
communiquer & cause d'altérations motrices périphériques™.

D'une fagon avrai dire exceptionnelle, certains de ces patients, apres
des mois ou méme des années de coma, émergent de cet éat et peuvent
méme reprendre certaines activités®™. Ces  cas de "réveil" de patients en
élat végétatif persistant correspondent, en général, mais non toujours, a ce
que l'on appelle le "minimally conscientious state"*®. Ces patients

41 N.D,Schiff, U.Ribary, D.Rodriguez Moreno, B.Beasttie, E.Kronberg, R.Blasberg, J.,Giacino,
C.McCagg, J.J fins, R.Llinds, F.Plum, Residual cerebral activity and behavioural fragments can remain in
the persistently vegetative brain, Brain, June 2002, vol.125, n°6, pp.1210-1234.

42 F.Perrin, C.Schnakers, M.Schabus, C.Degueldre, S.Goldman, S.Brédart, M.E.Faymonville,
M.Lamy, G.Moonen, A.Luxen, P.Maquet, S.Laureys, Brain Response to One's Own Name in Vegetative
State, Minimally Conscious State, and Locked -in Syndrome, Archives of Neurology, April 2006, vol.63,
n°4, pp.562-569.

43 A.M.Owen, M.R.Coleman, M.Boly, M.H.Davis, S.Lauteys, J. D.Pickard, Detecting Awareness
in the Vegetative State, Science, 8§ September 2006, vol.313, n°5792, p.1402

44 A.M.Owen, M.R.Coleman, M.Boly, M.H.Davis, S.Laureys, J.D.Pickard, Using functional
magnetic resonance imaging to detect covert awareness in the vegetative state, Archives of Neurology,
August 2007, vol.64, n°8, pp.1098-1102.

4 Trois exemples récents:
S.Ertelt, Man Wakes From 19-Year Coma, Speaks to Family, Lifenews.Com, July 9 2003,
http://www lifenews.com/bio8.html.
Kate Adamson, que I'on pensait étre en état végétatif permanent a la suite d'un ictus vasculaire cérébrale,
est sortie de son coma, et a repris ses activités. Elle a rapporté qu'elle était en fait consciente, mais
incapable de communiquer, et qu'elle a souffert le martyre quand on 1'a opérée sans anesthésie et lorsqu'on
Iui a enlevé son tube d'alimentation gastrique pour la laisser mourir par défaut d'alimentation et
d'hydratation.
www.foxnews.com, She Recovered From A Persistent Vegetative State, Novemeber 5, 2003,
http://www.rense.com/general44/vege.htm.
.S.Ertelt, Chinese Man Speaks After 10 Years in Comatose State, Lifenews.com, 3 February 2004,
http://www lifenews.com/nat321.html.

46 J.T.Giacino, S.Ashwal, N.Childs, R.Cranford, B.Jennett, D.I.Katz, J.P.Kelly, J.H.Rosenbe rg,


http://www.lifenews.com/bio8.html
www.foxnews.com
http://www.rense.com/general44/vege.htm
http://www.lifenews.com/nat321.html
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présentent un état de conscience inconsistent et inconstant mais certain, qui
se vérifie dans un comportement de réaction aux stimuli (sourire
volontaire, mouvement des yeux a la poursuite d'objets, saisissement
d'objets en relation avec leur distance et leur forme). Ils présentent une
activation cérébrale a I'appel de leur nom*’ et sont parfois capables de
répondre a certaines injonctions. Leur pronostic de récupération a long
terme est meilleur que celui des personnes en état végétatif persistant
classique, ou le patient peut montrer quelque activité musculaire, réflexe,
mais ne répond pas aux injonctions. La stimulation thalamique pourrait
aider au "révell" de tdls patients comme le montre un rapp ort récent publié
sur le journal "Nature'( reprise de la communication, du langage et de
I'alimentation volontaire, chez un homme de 38 ans apres six ans d"'état de
conscience minimale" suivant un grave traumatisme cranien) .

Les personnes en état végétatif persistant respirent d'elles mémes et
leur éat ne nécessite pas, en géné&a, le recours a des moyens
extraordinaires qui les maintiennent en vie. |l est smplement nécessaire de
pourvoir aleur aimentation et aleur hydratation, ce qui est accompli par le
moyen d'une sonde gastrique. Le degré de dépendance d'un patient en état
végétatif est comparable a celui d'un nourrisson: il concerne les fonctions
d'aimentation, d'hygiéne et de prévention des maladies ou complications,
notamment |'apparition d'escarres. Ces personnes peuvent de ce fait
demeurer en vie durant des années, sans qu'il y ait espoir de les voir
reprendre une conscience.

C'est dans ces cas d'état végétatif persistant que I'on a invoqué un
"droit @ mourir" de la part des patients. Comme la vie de ces patients ne
dépend pas d'un traitement que I'on pourrait interrompre (en arrétant par
exemple une assistance respiratoire mecanique), on a propose d'éter a ces
malades la sonde qui sert a les alimenter et donc ales maintenir en vie, en
considérant cette sonde comme un "moyen extraordinaire” de survie,
disproportionné. Cest a l'occasion du cas Nancy Cruzan que cette
proposition a regu aux Etats Unis un support |égal, par la décision de la

J.Whyte, R.D.Zafonte, N.D.Zasler, The minimally conscious state: definition and diagnostic criteria,
Neurology, 12 February 2002, vol.58, n°3, pp.349-353.

47 HB.Di, SM.Yu, X.C.Weng, S.Laureys, D.Yu, J.Q.Li, PM.Qin, Y.H.Zhu, S.Z.Zhang,

Y.Z.Chen, Cerebral response to patient's own name in the vegetative and minimally conscious states , 20
March 2007, vol.68, n°12, pp.895-899.

48 N.D.Schiff, J.T.Giacino, K.Kalmar, J.D.Victor, K.Baker, M.Gerber, B.Fritz, B.Eisenberg,
J.O'Connor, E.J.Kobylarz, S.Farris, A.Machado, C.McCagg, F.Plum, J.J.Fins, A.R.Rezai, Behavioural

improvements with thalamic stimulation after severe traumatic brain injury , Nature, 2 August 2007,
vol.448, n°7153, pp.600-604.
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Cour supréme des Etats Unis du 14 décembre 1990. Il sensuit que, dans ce
pays, en cas de désacord entre la famille et le médecin ou entre les
membres de la famille quand a la suppression de la sonde d'aimentation
qui maintient en vie une personne en éat végétatif permanent, il appartient
a la Cour de Justice Locae dordonner de retirer cette sonde (ou, au
contraire, de lamaintenir).

Le casle plus récent d'une telle décision, largement publicisé par les
médias, a été celui de Terri Schiavo, en Floride . Le 25 février 1990, cette
jeune femme, dors &gée de 27 ans, souffrit un arré cardiague
probablement en lien avec une profonde hypokaliémie due a une
aimentation défectueuse. Aprés réanimation on se rendit compte que
I'ischémie cérébrale qu'avait subie la patiente avait déterminé une
encéphalopathie anoxique sévere, laissant la maade dans un état
d'inconscience permanent, sans signe de fonction corticale. Elle demeura
ans jusgua sa mort en 2005, maintenue en vie par une aimentation -
hydratation donné au travers d'une sonde gastrique. Les scans montrérent
une atrophie severe des hémisphéres céréoraux. Ses éectro
encéphalogrammes éaient plats. La patiente présentait quelque réponse
réflexe a la lumiére et au bruit, et pouvait déglutir. Son mari demanda en
1998 a la Cour de Floride le droit de pouvoir retirer la sonde gastrique.
Cela déclancha une bataille de procédure, la famille de Terry Schiavo
sopposant au retrait de la sonde. Finalement la Cour de Floride décida que
la sonde devait étre enlevée, ce qui fut fait le 18 mars 2005. Terry Schiavo
mourut 13 jours plus tard, le 31 mars 2005. L'autopsie montra des dégats
cérébraux graves et irréversibles, avec rétraction des hémispheres, le
cerveau ne pesant plus que 615 grammes™.

L'Eglise Catholique, pour sa part, considére que, quelque soit leur
état de conscience, ces maades en PVS sont toujours des personnes, et
quil ne doit pas étre question de leur Oter la vie. Ces sujets, qui ne se
trouvent pas en danger de mort immeédiat et vivent de facon stable, doivent
donc bénéficier des soins necessaires a leur maintien en vie, dans des
conditions conformes aleur dignité d'étre humain.

Le pape Jean Paul 11, sadressant le 20 Mars 2004 aux participants
d'un congres médical sur I'état végétatif, a réaffirmé ains que les patients

49 T.E.Quill, Terri Schiavo - a Tragedy compounded, The New England Journal of Medicine, 21
April 2005, vol.352, n°16, pp.1630-1633.
.GJ.Annas, "Culture of Life" Politics at the Bedside - The Case of Terri Schiavo, The New England
Journal of Medicine, 21 April 2005, vol.352, n°16, pp.1710-1715.

50 Schiavo's Brain was Severely Deteriorated, Autopsy Says, The New York Times, June 15
2005.
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en PVS conservaient leur dignité de personne et devaient étre traités en
rapport a cette dignité:
"Je ressens le devoir de réaffirmer avec vigueur que la valeur
intrinseque et la dignité personnelle de tout ére humain ne changent
pas, quelles que soient les conditions concrétes de sa vie. Un
homme, méme sil est gravement malade, ou empéché dans I'exercice
de ses fonctions les plus hautes, est et sera toujours un homme, et ne
deviendra jamais un "végétal" ou un "animal”. Nos fréres et soeurs
qui se trouvent dans I'éat clinique d" état végétatif" conservent eux
auss intacte leur dignité humaine..Le maade dans un é&at
végétatif..a donc droit & une assistance médicde de base
(aimentation, hydratation, hygiéne, réchauffement, etc..) et a la
prévention des complications dues al'ali tement".
C'est pourguoi, et contrairement a l'opinion exprimée par la cour Supréme
des Etats Unis, dans sa décision du 25 juin 1990, I'Eglise considere
impératif le maintien de I'nydratation et de la nutrition des patients en PV'S,
car il sagit |4, pour ele, de soins indispensables a la vie et non d'une
thérapeutique que I'on pourrait abandonner en la considérant inutile. Le
récent texte délivré par la Congrégation pour la Doctrine de la Foi (15
septembre 2007), " Réponse aux questions de la Conférence Episcopale des
Etats Unis concernant |'alimentation et I'hydratation artificielles” est trés
clair ace sujet®. La Congrégation répond:
"L'administration de nourriture et d'eau, méme par des voies
artificielles, est en regle géné&ade un moyen ordinare et
proportionné de maintien de la vie. Elle est donc obligatoire dans la
mesure et jusqu'au moment ou elle montre qu'elle atteint sa finalité
propre, qui consiste a hydrater et a nourrir le patient...Un patient en
"état végétatif permanent” est une personne, avec sadignité humaine
fondamentale, alaguelle on doit donc procurer les soins ordinaires et
proportionnés, qui comprennent, en regle générale, I'administration
d'eau et de nourriture, méme par voies artificielles’

4) Lamort cérébrae

Le développement de I'assistance respiratoire mécanique a eu une
autre conségquence: celle de faire reconsidérer le concept méme de la mort

! Congregatio pro Doctrina Fidei, Responsa ad quaestiones ab Episcopali Conferentia
Foederatorum Americae statuum propositas circa cibum et potum artificialiter praeben da, L'Osservatore
Romano, 15 Septembre 2007, p.1, 5.
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et dintroduire la notion de "mort cérébrale”’(brain death)®. Avant que la
ventilation pulmonaire mécanique ne soit devenue disponible dans les
centres d'urgences médicales, la mort éait facilement déterminée sur |'arrét
de l'activité cardiaque et respiratoire. L'introduction dans les années 50s
des premiers "respirateurs’ a permis de sauver quantité de vies humaines.
Mais elle a aussi abouti a maintenir "en vie" des patients présentant des
dégéts cérébraux graves, irréversibles, qui seraient morts par arrét
respiratoire, et qui, sous respiration artificielle, ont continué a avoir une
activité cardiague efficace. Ces patients ne présentaient aucun signe,
clinigue ou éectroencéphal ographique (EEG), de fonctionnement cérébral,
mais leur coeur continuait & battre®®. Les publications sur de tels cas, et la
discussion sur la conduite a tenir & leur endroit, commenga en 1959:
pouvait-on ou devait-on interrompre la respiration mécanique - arréter le
respirateur - chez ces patients ayant un cerveau détruit ("mort") et un coeur
toujours en activité? Mollaret and Goulon™ introduisirent alors
I'expression de coma dépassé pour désigner ['éat dinconscience
irréversible, vérifiée par la constatation d'un EEG isoélectrique ("plat"),
chez des personnes dont le coeur continuait & battre®®. Cette expression de
coma dépassé céda la place par la suite a celle, plus expressive, mais
contestable, de "mort cérébrale”. L'accord se fit sur le fait qu'il était licite
de "débrancher" ces patients du respirateur, car ils étaient maintenus
artificiellement dans un état qui ressemblait a la vie (coeur battant) mais
qui n'était plus celui d'un organisme viable (le centr e de coordination ayant
disparu).

Cet accord sur la "mort cérébrale" avait des motifs pratiques. avec
la détermination de la mort sur des critéres cardiorespiratoires, il était bien
difficile, dans les années 60s, d'obtenir des organes encore viables po ur les
transplantations, alors en plein développement. La demande toujours plus
grande d'organes de donneurs, jointe a la perception du caractere futile du
maintien en vie des patients dont le cerveau était détruit, portérent les

52 G.Settergren, Brain death: an important paradigm shift in the 20th century, Acta

Anaesthesiologica Scandinavica, October 203, vol.47, n°9, pp.1053-1058.

53 M.Y.Wang, P.Wallace, J.P.Gruen, Brain Death Documentation: Analysis and Issues,

Neurosurgery, September 2002, vol.51, n°3, pp.731-736. See p.731.

54 P.Mollaret, M.Goulon, Le coma dépassé (mémoire préliminaire ), Revue Neurologique (Paris),
Juillet 1959, vol.101, p.3-15.

55 Mollaret et Goulon décrivaient dans leur publication les cas de 23 patients qui avaient perdu
conscience, réflexes du tronc cérébral, et respiration et dont les électroencéphalogrammes étaient plats. Ces
patients étaient sans réaction aux stimuli, sans tonus musculai re, en paralysie flaccide. Leur EEG était
linéaire. IIs avaient une activité cardiaque persistante, mais souvent peu efficace, nécessitant une assistance.
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neurologues a fixer de fagon précise les criteres du diagnostic de la "mort
cérébrale’, qui permettaient de déclarer ces patients "morts" et de prélever
leurs organes.

En 1968, un comité congtitué a Harvard Medical School pour
statuer sur ces critéres de la mort cérébrale définit le "coma irréversible"
comme "mort cérébrale”: celle-ci devait étre constatée sur la présence d'un
coma lié a une destruction cérébrale de cause connue, avec non réponse
aux stimuli, absence de mouvements, absence de respiration spontanée,
abolition des réflexes du tronc céréoral, et examens confirmatifs (EEG
plat). Le comité proposa de plus que I'absence irréversible des fonctions
cérébrales serve de critére pour la détermination de lamort >°. A ces critéres
neurologiques on joint aujourd’hui un ou plusieur s tests de confirmation, s
nécessaire. non seulement EEG, mais aussi angiographie cérébrale (qui
montre une absence de circulation au niveau de l'encéphale), Doppler
ultrasonographie transcranial, ou scintigraphie cérébrale.

Bien quele soit communément en usage dans le monde entier, et
souvent inscrite dans les lois concernant la déclaration de décés, la "mort
cérébrale’ reste un concept plutdt vague et mal défini, discuté depuis le
départ, et que certains neurologues n‘admettent pas. La présentation la plus
claire de ce concept a été donnée par J.L.Bernat, C.M.Culver and B.Gert
(1981)*". Ces auteurs définissent trés justement la mort comme |'arrét
permanent du fonctionnement de |'organisme comme un tout . Ils goutent
"un patient sous ventilateur ayant un cerveau totalement détruit est
simplement un groupe de sous-systémes artificiellement maintenus en
survie vu que I'organisme comme un tout a cessé de fonctionner”. Puisque
la fonction coordinatrice cérébrale crée |'unité de l'organisme et la
maintient, la perte totale et irréversible de la fonction de la totaité du
cerveau doit étre retenue, pour ces auteurs, comme seul critere de mort.

D'autres auteurs, neurologues et réanimateurs (R.D Truog,
A Halevy, B.Brody, S.J.Y oungner)*®, considérent toutefois que ce concept

56 Ad Hoc Committee of the Harvard Medical School to Examine the Definition of Brain Death,
A Definition of Irreversible Coma, JAMA, August 5 1968, vol.205, n°6, pp.85-88.

57 J.L.Bernat, C.M.Culver, B.Gert, On the Definition and Criterion of Death, Annals of Internal
Medicine, March 1981, vol.94, n°3, pp.389-394.

58 R.D.Truog, J.C.Fackler, Rethinking brain death, Critical Care Medicine, December 1992,
vol.20, n°12, pp.1705-1713.
.R.D.Truog, Is It Time to Abandon Brain Death?, Hastings Center Report, January -February 1997, vol.27,
n°l, pp.29-37.
.R.D.Truog, W.M.Robinson, The diagnosis of Brain Death, letter, The New England Journal of Medicine,
August 23 2001, vol.345, n°8, p.617.
.A.Halevy. B.Brody, Brain death. Reconciling Definitions, Criteria and Tests, Annals of Internal Medicine,
15 September 1993, vol.119, n°6, pp.519-525.
.S.J.Youngner, C.S.Landefeld, C.J.Coulton, B.W .Juknialis, M.Leary, 'Brain death' and organ retrieval. A
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de la "mort cérébrae" est fondamentalement déficient, parce quiil

correspond non pas a une constatation de mort prouvée par une destruction
visible (seule I'autopsie du malade peut la montrer) mais a des critéres de
perte de fonction cérébrale. De plus, disent ces auteurs, le cerveau garde
toujours une certaine fonction dans ces cas de "mort céerébrale”, car tous les
neurones sont loin d'ére détruits, et que la fonction neuro-humorae
(pituitaire) persiste en genéral. Enfin, comme le soulignent les critiques les
plus récents (D.A.Shewmon, R.M.Taylor, M.Lavados, A.Serani,

J.Seifert)™, on peut difficilement qualifier de "mort" un organisme o le
systéme circulatoire fonctionne encore, qui garde sa chaleur, sa couleur

externe, et ou la régulation du métabolisme et de I'équilibre endocrinien
continue a se faire. Ces auteurs citent des cas de personnes en état de "mort
cérébral” qui ont survécu sous respirateur des mois et méme des années, en

dépit d'une absence totale de fonction cérébrale.

Face a ces critiques, que penser de la validité de ce concept de "mort
céréorale’?
- il faut dabord dire que, méme s l'expression est sémantiquement
incorrecte, elle est entrée dans le langage médical et tout le monde sait ce
quelesignifie.
- La critique de D.A.Shewmon, pour qui le corps sans la fonction du
cerveau, est certainement débilité, mais n'est pas mort, est grave car ele
fait peser un doute sérieux sur la justesse morale des prélévement d'organes
sur les patients déclarés "en état de mort céréorale” . Toutefois les cas de
longue survie avec "mort cérébrale” cités par Shewmon sont a vrai dire
exceptionnels et de plus pauvrement documentés, ou bien simplement
extrapollés de descriptions incontrollables trouvées dans des articles de
presse. La plupat des sujets en éa de mort cérébrae, dit

cross-sectional survey of knowledge and concepts among health professionals, JAMA, 21 April 1989,
vol.261, n°15, pp.2205-2210.

.S.J.Youngner, Defining death. A superficial and fragile consensus, Archives of Neurology, May 1992,
vol.49, n°5, pp.570-572.

.S.J.Youngner, R.M.Arnold, M.A.DeVita, When is "dead"?, Hastings Center Report, November-December
1999, vol.29, n°6, pp.14-21.

.S.J.Youngner, R.M.Arnold, Philosophical debates about the definition of death: who cares?,

Journal of Medicine and Philosophy, October 2001, vol.26, n °5, pp.527-537.

59 J.Seifert, Is 'brain death' actually death?, The Monist, April 1993, vol.76, n°2, pp.175-202.
R.M.Taylor, Reexamining the definition and criteria of death, Seminar in Neurology, 1997, vol.17, n°3,
pp-265-270.

.D.A.Shewmon, Recovery from "Brain Death": A Neurologist's Apologia, The Linacre Quaterly, February
1997, vol.64, n°1, pp.31-96.

D.A.Shewmon, Chronic "brain death": meta-analysis and conceptual consequences, Neurology, December
1998, vol.51, n°6, p.1538-1545.
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E.F.M.Wijdicks,(1999)%, présentent une détérioration rapide de leur état
avec développement d'une hypotension réfractaire a la réanimation,
quelque soit le traitement applique.

- en troisiéme lieu, la notion d'organisme avec ce quele implique
dintégration des sous-systemes, éclaire le débat et vient appuyer la these
dela"mort cérébrale".

B - LE DEVELOPPEMENT DE LA CONTRACEPTION

La contraception® a connu un prodigieux dével oppement depuis ses
débuts, en 1958.

La pilule contraceptive oestro-progestative, avec son index de Pearl
voisin de 1 (nombre de femmes tombant enceintes en une année sur un
groupe de cent femmes), est trés efficace. Elle a été saluée a ses débuts
comme laclef de lalibération féminine, déivrant lafemme de la hantise et
de la réalité des grossesses non désirées. Avec cinguante ans de recul, on
peut faire aujourd'hui le bilan, de facon trés objective, des transformations
apportées dans nos sociétés par |'usage de lapilule.

1) L'usage de la pillule contraceptive et le développement de la mentalité
associée a cet usage ont permis la révolution sexuelle des années soixante
et ont profondémment marqué la société, au moins dans les pays riches.

2) Elle a certainement rendu la femme plus indépendante socialement et
sexuellement, en dissociant sexualité féminine et vocation maternelle.

3) Elle a auss pousse nombre d'adolescentes et de femmes a vivre une
promiscuité sexuelle temporaire ou chronique, source d'infections génitales
et de stérilité féminine.

4) Elle est en partie responsable pour I'augmentation considérable des cas
de cancers du sein observés dans les pays riches, a partir des années
soixante.

5) Avec le refus de I'enfant - et de la vie - qui lui sont associés, elle est
largement responsable de I'actuel "hiver démographique’ qui caractérise

60 E.F.M.Wijdicks, J.L.Bernat, "Chronic "brain death": meta-analysis and conceptual

consequences, Neurology, 12 October 1999, vol.53, n°6, pp.1369-1372.

®1 On entend par "contraceptifs” les divers moyens artificiels utilisés pour empécher ( contra), de
facon plus ou moins temporaire, la conception ( ception), c'est-a-dire la pénétration réussie d'un spermato -
zoide dans un ovule (fécondation) au niveau de la trompe de Fallope. L'efficacit¢  d'une technique
contraceptive est exprimée par le nombre de grossesses observées au cours de 1'année chez cent femmes
utilisant la méthode, en tenant compte des mois (ou des cycles) d'usage. C'est ce qu'on appelle I' indice de
Pearl. Plus I'indice est bas, et plus "efficace" est la technique contraceptive ou abortive.
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les pays industrialisés, avec ses consequences négatives pour le futur de
Ces pays.

6) Il est par contre moins sir qu'elle ait réduit e nombre de grossesses non
désirées ou diminué le nombre des avortements dans les pays développés,
laou elle aétéle plus en usage depuis prées d'un demi -siecle.

1) Risques et complications

Disons tout de suite, pour ne plus avoir a y revenir, que,
contrairement aux promesses des promoteurs de la pillule, celle-ci reste
aujourd’hui comme hier un produit peu sir, dont |'usage est grévé d'effets
secondaires et de complications relativement fréguentes, en particulier
thrombo-emboliques %, majorées par le tabagisme: thrombophlébites,
thromboses veineuses profondes, et embolie pulmonaire. Les statistiques
montrent un accroissement de la fréquence de ces désordres par un facteur
de quatre avec la pilule classique, de "seconde génération” ®. Loin de
réduire ce risque, les pilules minidosées dites de troisiéme génération
semblent méme I'exagérer ®.

62 B.V.Stadel, Oral contraceptives and cardiovascular disease, The New England Journal of
Medicine, September 10 1981, vol.305, n°11, pp.612-618.
Djvind Lidegaard, I.Milsom, Oral Contraceptives and Thrombotic Diseases: Impact of New
Epidemiological Studies, Contraception, March 1996, vol.53, n°3, pp.135-139.
.M.Pini, U.Scoditti, F.Caliumi, C.Manotti, R.Quintavalla, C.Pattacini, T.Poli, A.Tagliaferri, M.Grazia di
Iasio, F.Bernardi, Risk of venous thromboembolism and stroke associated with oral contraceptives. Role of
congenital thrombophilias, Recenti Progressi in Medicina, Luglio-Agosto 1996, vol.87, n°7-8, pp.331-337.
.B.R.Carr, H.Ory, Estrogen and Progestin components of Oral Contraceptives: Relationship to Vascular
Disease, Contraception, May 1997, vol.55, n°5, pp.267-272.

63 B.V.Stadel, Oral contraceptives and cardiovascular diseases (First of Two parts) , New England
Journal of Medicine, September 10 1981, vol.305, n°11, pp.612-618.

645 .Rosing et coll.(1997, 1999) expliquent cette propension des pilules de la troisiéme génération
a donner des accidents thromboemboliques par une augmentation de la résistance a 1'action anticoagulante
de la protéine C activée, APC (activated protein C).
J.Rosing, G.Tans, G.A.F.Nicolaes, et al., Oral contraceptives and venous thrombosis: different sensitivities
to activated protein C in women using second - and third-generation oral contraceptives , British Journal of
Haematology, 1997, vol.97, pp.233-238.
J.Rosing, S.Middeldorp, J.Curvers, M.C.L.G.D.Thomassen, G.A.F.Nicolaes, J.C.M.Meijers, B.N.Bouma,
H.R.Biiller, M.H.Prins, G.Tans, Low-dose oral contraceptives and acquired resistance to activated protein
C: a randomised cross-over study, The Lancet, December 11, 1999, vol.354, n ©9195, pp.2046-2040.

65 R.M.C.Herings, J.Urquhart, H.G.M.Leutkens, Venous thromboembolism among new users of
different oral contraceptives, The Lancet, July 10, 1999, vol.354, n°9173, pp.127-128
.H.Jick, J.A.Kaye, C.Vasilakis-Scaramozza, Risk of venous thromboembolism among users of third
generation oral contraceptives compared with users of oral contraceptives with levogestrel before and after
1995: cohort and case-control analysis, British Medical Journal, 11 November 2000, vol.321, n°7270,
pp-1190-1195.
J.P.Vallée, Le risque thromboembolique veineux des contraceptifs oraux de troisieme génération, La
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Une plus grande fréquence du cancer du sein® (risque relatif
moyen de 1.3), a é&té signalée chez les utilisatrices des contraceptifs oraux
combineés, en particulier si la pilule a commencé a étre prise jeune (risque
relatif:2)%" et s elle a éé prise longtemps. Le risque de cancer du sein
serait magjoré par 58% chez les femmes prenant la pilule, et par 144% si ces
femmes ont plus de 45 ans.®®

La contraception est aussi une des raisons de |'augmentation actuelle
de l'infertilité féminine: en facilitant les relations sexuelles pré et extra-
matrimoniales, la "pillule’ a favorise la diffusion des infections génitales
féminines sexuellement transmises, en particulier par Chlamydiae, dont
elle double le risque®. Ces infections, qui se font & bas bruit, de facon
subaigué et sont de ce fait souvent méconnues de la personne en cause,
peuvent conduire a des atérations des trompes de Falope, puis a leur
obturation. Ce n'est le plus souvent que sur leurs éventuelles conséquences
adistance (stérilité, grossesse extra-utérine) qu'on en vérifie I'existence.

1) Pillule contraceptive et prévention des avortements

Des divers arguments présentés dans les années soixante en faveur
de l'usage de la pilule, c'est celui de la prévention des avortements qui ale
mieux résisté a l'usure du temps, et qui continue d'étre réguliérement
présenté, en particulier dans les pays européens qui se trouvent confrontés
avec le probléme toujours plus préoccupant chez eux de la promiscuité
juvénile. La diffusion de la connaissance et de I'emploi des contraceptifs
sont ainsi présentés non seulement comme acceptables sur le plan moral et

Presse Médicale, 24 mars 2001, vol.30, n°11, pp.535-536.

66 Collaborative Group on Hormonal Factors in Breast Cancer, Breast cancer and hormonal

contraceptives: collaborative reanalysis of individual data on 53,297 women with breast cancer and 100,239
women without breast cancer from 54 epidemiological studies , The Lancet, 1996, vol.347, pp.1713-1727.
.W.Burke, Oral Contraceptive and Breast Cancer. A Note of Caution for High -Risk Women, JAMA,
October 11 2000, vol.284, n°14, pp.1837-1838.

.C.L.Westhoff, Oral Contraceptives and Breast Cancer - Resolution Emerges, Contraception, September
1996, vol.54, n°3, supplt., pp.i-ii.

67 L.Tryggvadottir, H.Tulinius, G.B.Gudmundsdottir, Oral contraceptive use at a young age and
the risk of breast cancer: an Icelandic, population -basedf cohort study of the effect of birth year, Britsh
Journal of Cancer, 1997, vol.75, n°1, pp.139-143.

8 Troisiéme Congres Européen sur le Cancer du Sein (Barcelone, 22 Mars 2002).
ScienceDaily.com, 3/26/2002, The Pill May Increase The Risk of Breast Cancer, According to A Large
Study of Younger Woman.

69 5 .Cottingham, D.Hunter, Chlamydia trachomatis and oral contraceptive use: a quantitative
review, Genitourinary Medicine, August 1992, vol.68, n °4, pp.209-216.
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socia - en dépit de leurs conséguences démographiques négatives - mais
encore comme relevant d'un véritable impératif éthique. On demande
toujours plus de contraception, soit chez les jeunes, dans les pays riches,
soit chez les femmes en age fécond, dans les pays en développement. On
accuse I'Eglise d'insensibilité vis-a-vis des dilemmes moraux de notre
époque, et méme de favoriser ['avortement par son refus intransi geant de la
contraception hormonale

Cinquante ans aprés lintroduction de la premiére pilule
contraceptive, la réalité des faits montre pourtant que l'usage de la
contraception, loin de faire reculer I'avortement, a en fait amené, de fagon,
certes, indirecte, un accroissement de ces avortements dans tous les pays
ou cet usage est devenu important. Pour donner un exemple, bien
documenté, prenons le cas de la France: le nombre des "interrup tions
volontaires de grossesse’ n'a, en vint ans, que trés peu diminué en France,
passant de 250.000 par an en 1976 (immédiatement apres la libéralisation
de I'avortement)”™ & 220.000 par an en 1994, I'essentiel de la diminution
ayant été observé entre 1981 et 1988™. Or, entre 18 et 49 ans, prés de 70%
des femmes francaises utilisent un moyen contraceptif 2. Mme Blayo, de
I'Institut national d'Etudes Démographiques, interrogée a ce sujet”, a
déclaré: "Le nombre des interventions diminue, mais cette diminution est
lente; cette lenteur inquiete ceux qui pensaient que la diffusion de
méthodes contraceptives medicali sées tres efficaces aurait rapidement
raison du phénomene". Et la méme personne d'gjouter: " Dans une société
malthusienne qui exerce une pression sociale tres forte a ne pas concevoir,
une grossesse refusée n'est pas forcément le fruit d'une conception
involontaire...Inciter les couples a une maitrise toujours plus grande de
leur reproduction a évidemment pour effet de les déterminer a ne pas
accepter les échecs". En clair, I'accent mis sur la contraception aboutit

0 gy 1971, pour promouvoir la libéralisation des avorete ments en France, on n'avait pas hésité a
parler d'un million d'avortements clandestins dans ce pays, par an (Appel des 343 femmes, Libération, 5
avril 1971). Interrogé par le ministre de la santé publique et de la population, Raymond Marcellin, L'Institut
National d'Etudes Démographiques avait en fait, en 1966, avancé le chiffre de 250.000 avortements, sur la
base des déces obstétricaux (!). Le directeur de I'INED lui -méme devait reconnaitre en 1974 les erreurs
méthodologiques de cette estimation. Recalculée, 'estimation de 1966 tombe a 65.000 avorteme nts
clandestins par an. Les diverses évaluations aboutissent a un chiffre d'avor tements clandestins compris en
fait entre 50.000 et 100.000 a la veille de la loi Veil de 1975.
Nombre d'avortements avant la loi Veil: la preuve était cachée dans les statis tiques, TransVIE-mag, n°98, 7
octobre 1996, pp.7-14.

1 J.Y Nau, Le nombre des interruptions volontaires de grossesse ne cesse de diminuer ", Le
Monde, Mercredi 11 juin 1997, p.9

2 Journal International de Bioéthique, vol.7, n°2, 1996, p.135

73 . . . . , .
J.Y Nau, Le nombre des interruptions volontaires de grossesse ne cesse de diminuer ", op.cit.
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findlement a faire encore davantage refuser I'enfant lorsque celui -ci ose se
présenter sansy avoir étéinvité.

Si les avortements persistent, et de fagon inquétante, en dépit de la
chute de la natalité | argement au dessous du seuil de remplacement’™, dans
des pays ou les contraceptifs sont entrés dans les moeurs depuis pres de
trente ans, cest que l'avortement sest banalise en se plagcant dans le
prolongement de la contraception. Le fait que la plupart des avortements,
dans ces pays développés, se voient aujourd'hui chez des femmes qui
utilisent régulierement un moyen contraceptif prouve quil ny a pas
opposition entre les deux, mais coexistence, et méme continuité. On a
désormais recours a l'avortement comme a un moyen de contraception
"extraordinaire" lorsque le premier moyen, "ordinaire”, a falli. Cest la
méme femme, avec la méme mentalité contraceptive, qui pratiquera un jour
la contraception chimique et le lendemain I'avortement. En Calif ornie, 40%
des 300.000 a 500.000 avortements annuels se font ala suite d'échecs de la
contraception.

En fait, comme nous pouvons le constater aujourd'hui, contraception
et avortement sont éroitement liés. IIs le sont dans leur réalité biologique,
ansi que nous alons le voir. Ills le sont dans la mentalité qui les
présuppose. L'avortement refuse directement I'enfant, et le détruit. La
contraception refuse aussi I'enfant, et utilise tous les moyens a sa
disposition contre la venue de cet enfant. L'enfant, dans les deux cas, est
I'ennemi. Lorsque I'enfant arrive, en dépit de la contraception, il n'est plus
accepté, comme jadis, mais rejeté et avorte.

La mentalité contraceptive ne serait donc pas s éoignée de la
mortalité abortive. C'est cette proximité des deux mentalités, la pratique de
la contraception conduisant au recours a l'avortement, en cas d'échec de la
contraception, que le Pape Jean Paul Il a clarement mis en lumiére au
paragraphe 13 de ' Encyclique " Evangelium Vitae", lorsqu'il a écrit:

«Certes, du point de vue moral, la contraception et |'avor tement sont

des maux spécifiguement différents...Mais, méme avec cette nature et

ce poids moral différents, la contraception et |'avortement sont tres
souvent liés, comme des fruits d'une méme plante..»".

4 Le niveau de remplacement de la population correspond a un indice synthétique de fécondité
(ISF) d'environ 2,1. Le taux de natalité en Europe est actuellem ent en moyenne de 1,5, selon les statistiques
données par la Conseil de I'Europe. En 1996 les Etats -Unis ont enregistré 2,1 naissance par femme, le taux
jugé nécessaire au renouvellement des générations, I'Irlande et la Norvege 1,87, la France 1,70, I'All emagne
et la Grece 1,4, I'Ttalie n'a compté que 1,26 enfant par femme et 1'Espagne 1,24.( Le Monde, Mardi 8 juillet
1997, p.5). On est donc loin, dans ces pays, de la "demographic timebomb" sur la peur de laquelle les
partisans de la contraception ont appuyé leurs campagnes.
V.S.Raleigh, The demographic timebomb will not explode in Britain for the foreseeable future , British
Medical Journal, vol.315, n°7106, 23 August 1997, pp.442 -443.

& Jean-Paul I, Lettre Encyclique Evangelium Vitae, n°13, 25/3/1995.
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2) laquestion de I'abortivité de la pilule combinée ™

Loin de faire reculer I'avortement, la contraception est devenue elle-
méme toujours davantage abortive’”.

L'inhibition de I'ovulation par les contraceptifs oraux oestro-
progestatifs combinés est, en principe, tres puissante. Les premiéres pilules
contraceptives livrées sur le marché dans les années 60 contenaient de tres
fortes concentrations d'oestrogenes et de progestatifs et agissaient certaine-
ment en bloguant l'ovulation”. Cependant, vue l'incidence des effets
secondaires désagréables et des complications - thromboemboliques et
hypertensives en particulier - entrainées par de tels dosages, la teneur en
oestrogéne et en progestatif des pilules contraceptives combinées a été
progressivement réduite”. Il a résulté de cet alégement des dosages un
blocage plus relatif de la fonction gonadotrope hypophysaire®, laissant des
taux plasmatiques de FSH et de LH plus éevés™, donc une suppression

6 B.Bayle, L'activité antinidatoire des contraceptifs oraux, Contraception, Fertilité, Sexualité,

1994, val.2, n°6, pp.391-395.

T Plusieurs auteurs se sont intéressé en détail au role abortif de la pilule oestro -progestative. On
consultera donc avec profit leurs travaux:
.R.Ehmann, Problems in family planning, Anthropotes, vol.7 n°1, Maggio 1991, pp.95-126.
.B.Bayle, L'activité¢ antinidatoire des contraceptifs oraux, Contraception, Fertilité¢, Sexualité, vol.22, n°6,
1994, pp.391-395.
N.Tonti-Filippini, The Pill: Abortifacient or Contraceptive? A literature Review, Linacre Quaterly,
February 1995, pp.5-28.
.M.L.Di Pietro, R.Minacori, Sull'abortivita della pillola estroprogestinica e di altri "contraccetivi" , Medicina
e Morale, vol.46, n°5, Settembre-Ottobre 1996, pp.863-900.

8 es premiéres pilules contraceptives combinaient un oestrogene synthétique a forte dose et un
dérivé de la 19 nortestorsterone. La formulation originelle contenait 0,150 mg de mestranol et 9.85 mg de
norethynodrel. On remplaca par la suite le mestranol par 1'éthinyl oestradiol, jugé plus efficace, en réduisant
la dose d'eostrogenes. Les pilules "classiques" ou normodosées contiennent 0,05 mg d'éthinyl estradiol
(50ug) et Img d'un dérivé de la 19 nortestostérone (acétate de noréthisterone par exemple).

. P.Lechat et coll.,«Pharmacologie Médicale», 5° ed., Masson, Paris, 1990, pp.633-634

. D.F.Hawkins, M.G.Elder, «Human Fertility Control. Theory and Practice », Butterworth, London, 1979,
pp.49-51.
79 Ph.C.Hannaford, Combined Oral Contraceptives: Do We Know All of Their Effects?,
Contraception, vol.51, n°6, June 1995, pp.325-327.

80 | inhibition par les contraceptifs oraux combinés de la capacité de I'antéhyp ophyse a libérer LH
et FSH en réponse a une stimulation par LH-RH (Luteinizing-Hormone-Releasing-Hormone) est nettement
moins prononcée avec les contraceptifs a plus faible dose d'oestradiol qu'avec la pilule oestro-progestative.

. J.S.E.Dericks-Tan, W.Krog, K.Aktories, H.-D.Taubert, Dose-dependent inhibition by oral contraceptives
of the pituitary to release LH and FSH in response to stimulation with LH -RH+, op.cit.

81 U.J.Gaspard, M.Dubois, D.Gillain, P.Franchimont, J.Duvi vier, Ovarian function is effectively
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moins compléte de I'activité ovarienne . Dans au moins 5% des cycles
sous contraception, il se produit ainsi un "échappement ovulatoi re"® avec
possibilité de fécondation. Comme ce chiffre de 5% dépasse largement le
nombre de grossesses non désirées qui adviennent sous contraception orale
oestro-progestative (une par an pour cent femmes), on doit admettre que la
différence correspond a des avortements précoces, indétectables par la
femme qui prend la pilule contraceptive, et provoqués par cette pilule. C'est
I'action du contraceptif sur la muqueuse de I'utérus (endomeétre) qui rend
compte de cette différence, et donc de ces avortements précoces. Une
femSTe prenant un tel contraceptif perdrait ainsi 1.3 embryons en quinze
ans

) les techniques interceptives

Le mécanisme d'action des abortifs est dempécher que I'embryon ne
simplante sur I'endométre utérin ou que, une fois la nidation advenue, la
Qrossesse se poursuive.

On appelle ces techniques interceptives, dans la mesure ou €elles
Interceptent I'embryon avant son implantation, ou contragestatives, s elles
provoquent I'dimination de l'embryon a peine implante. Parmi les
techniques interceptives se placent les progestatifs purs, en pilules,
injections ou implants, les dispositifs intra-utérins (stérilet ou IUD), et la
contraception d'urgence ou post-coitale.

Les progestatifs purs ont pris une place progressivement croissante
dans le contrdle de la fertilité féminine. Ils ont l'avantage de ne pas
entrainer les malaises et les complications associés a l'usage de la pilule
oestro-progestative. Quiils soient administrés par voie orale, par injection
ou par implant, ils ne suppriment I'ovulation que dans 30 a 50% des

inhibited by a low-dose triphasic oral contraceptive containing ethinylestradiol and levonorgestrel ,
Contraception, vol.29, n°4, April 1984, pp.305-319.

. M.Elstein, P.G.Briston, M.Jenkins, D.Kirk, H.Miller, Effects of Low-oestrogen Oral Contraceptive on
Urinary Excretion of Luteinizing Hormone and Ovarian Steroids , British Medical Journal, vol.I, n°5896, 5
January 1974, pp.11-13.

82 W.N.Spellacy, P.S.Kalra, W.C.Buhl, S.A.Birk, Pituitary and ovarian responsiveness to a
graded gonadotropin releasing factor stimulation test in women using a low -estrogen or a regular type of
oral contraceptive, American Journal of Obstetrics and Gynecology, vol.137, n°1, May 1 1980, pp.109-115.

83 R.A.Edgren, F.M.Sturtevant, Potencies of oral contraceptives, American Journal of Obstetrics
and Gynecology, vol.125, n°8, August 15 1976, pp.1029 -1038.

84 M.LDi Pietro, R.Minacori, Sull'abortivita della pillola estroprogestinica e di altri

"contraccetivi", Medicina e Morale, Settembre-Ottobre 1996, vol.46, n°5, pp.863-900.
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cycles®™. Leur capacité & empécher |a procréation passe donc par une autre
voie.

Ils agissent certes comme des contraceptifs dans la mesure ou ils rendent
le mucus cervical rare et épais, bloquant |a remontée des spermatozoides .
Mais ce blocage n'est pas totd®, comme le prouve la survenue
relativement fréquente de grossesses extra-utérines chez les femmes
utilisant la mini-pill%,

.La motilité tubaire serait augmentée sous progestatifs®, accélérant ainsi le
transit de I'oeuf et laissant moins de temps a une possible fécondation ou

au développement d'un oeuf fertilisé dans latrompe.

.L'action principale des progestatifs sexerce en fait au niveau de I'endome-
tre utérin dont ils perturbent le développement cyclique *. La

85 J.Zanartu, Long-term contraceptive effect of injectable progestagens: inhibition and

reestablishment of fertility, Int.J.Fert., 1968, vol.13, pp.415-426.

. J.Martinez-Manautou, J.Giner-Velasquez, V.Cortes-Gallegos, R.Aznar, B.Rojas, A.Guttierez-Najar,
H.W.Rudel, Daily Progestogen for Contraception, British Medical Journal, 17 June 1967, vol.2, n°5554,
pp.730-732.

J.Zafiartu, A.Dabancens, C.Oberti, R.Rodriquez-Bravo, M.Garcia-Huidobro, Low-Dosage Oral
Progestogens to Control Fertility. I. Clinical Investigation, Obstetrics and Gynecology, January 1974,
vol.43, n°1, pp.87-96.

. B.G.Molloy, K.A.Coulson, J.M.Lee, J.K.Watters, "Missed pill" conception: fact or fiction?, British
Medical Journal, 18 May 1985, vol.290, n °6480,pp.1474-1475.

86 K.S.Moghissi, C.Marks, Effects of microdose norgestrel on endogenous gonadotropic and
steroid hormones, cervical mucus properties, vaginal cytology and endometrium , Fertility and Sterility, July
1971, vol.22, n°7, pp.424-434.

J.Aref, F.Hefnawi, O.Kandil, M.T.Abdel Aziz, Effect of minipills on physiologic responses of human
cervical mucus, endometrium and ovary, Fertility and Sterility, August 1973, vol.24, n°8, pp.578-583.

87 S.Graham, 1.S.Fraser, The progestogen-only mini-pill, Contraception, October 1982, vol.26,
n°4, pp.373-388.
.Y.Gibor, M.R.Cohen, A.Scommegna, Effect of Continuous Administration of Small Doses of
Chlormadinone Acetate on the Cervival Mucus and Post -coital Test, Fertility and Sterility, July-August
1969, vol.20, n°4, pp.572-580.

8 P.Bergsjg, H.Langengen, J.Aas, Tubal pregnancies in women using progestagen -only
contraception, Acta Obstetricia et Gynecologica Scandinavica, 1974, vol.53, n °4, pp.377-378.
.V.Beral, An epidemiological study of recent trends in ectopic preg nancy, British Journal of Obstetrics and
Gynaecology, October 1975, vol.82, n°10, pp.775-782.
.R.Zarcone, G.,Vicinanza, E.Carfora, N.Colacurci, Gravidanza extrauterina: epidemiologia ed etiologia,
Minerva Ginecologia, Luglio-Agosto 1996, vol.48, n°7/8, pp.283-286.

89 E.M.Coutinho, H.Maia, R.Xavier Da Costa, The effect of a continuous low dose progestin on
tubal and uterine motility, Int.J.fertil., 1973, vol.18, n°3, pp.161-166.

90 C.A.Maruffo, F.Casavilla, B.Van Nynatten, V.Perez, Modifications of the Human Endometrial

Fine Structure Induced by Low-Dose Progestogen Therapy, Fertility Sterility, September 1974, vol.25, n°9,
pp-778-787.
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caractéristique des endométres sous micro-progestatifs™ est de présenter
une phase proliférative normale, avec activité mitotique soutenue, durant la
premiére partie du cycle - correspondant a un ovaire actif -, suivie d'une
phase -inconstante - de suppression, aprés nidation. |l sagit |a de modifica-
tions "secrétoires atypi ques'®, attestant & la fois d'une ovulation et d'un
effet anti-implantatoire avec maturation irréguliére des différentes cellules.
L'étude de I'action des progestatifs sur la biochimie utérine®®, montre que
I'utérus sous contraception progestative présente  dimportantes
perturbations qui témoignent d'une dépression genérade de l'activité
métabolique de I'utérus, avec diminution de la production d'énergie in situ.
L'utérus sous progestatifs serait en quelque sorte "en sommeil”, incapable
de recevoir I'embryon.*

Les nouvelles pilules - mini-pill, pilule du jour d'aprés (aussi appelée
"contraception d'urgence"), les contraceptifs injectables (DMPA, NET -EN)
ou implantables (NORPLANT) sont des progestatifs purs (& base de
Levonorgestrel e plus souvent). Ils agissent tous en empéchant la nidation
de I'embryon dé§jaformé. llsrendent ainsi impossible a 84% |'implantation
de I'embryon nouvellement formé (taux normal:22%), ce qui entraine une
défaillance & 100% des grossesses (taux normal d'échec: 32%) *. 1l Sagit
donc de produits abortifs. En estimant que I'ovulation se produit dans 37%
des cycles chez une femme utilisant un progestatif dans un but
contraceptif, et qu'une fécondation peut advenir lors de 25% de ces
ovulations, ce seraient pres de 100 embryons pour 100 année-femmes qui
pourraient étre ainsi formés pour ére é@iminés par defaut d'implantation,
quasiment un embryon par année. Ceci est loin d'étre négligeable.

91 M.Maqueo, J.Gorodovsky, E.Rice-Wray, J.W.Goldzieher, Endometrial changes in women
using hormonal contraceptives for periods up to ten years, Contraception, February 1970, vol.1, n°2,
pp.115-129.

92 C.A Maruffo, F.Casavilla, B.Van Nynatten, V.Perez, Modifications of the human endometrial

fine structure induced by low-dose progestogen therapy, Fertility and Sterility, September 1974, vol.25,
n°9, pp.778-787.

93 A.Sen (Late), P.C.Sanwal, A.K.Srivastava, J.K.Pande, P.R.Dasgupta, A.B.Kar, Long-Term
Effect of a Continuous Daily Microdose of Norgestrel on the Genital Organs and Fertility of Female Rats ,
Contraception, July 1970, vol.2, n°1, pp.59-67, voir pp.61-65.

94 C.A.Maruffo, F.Casavilla, B.Van Nynatten, V.Perez, Modifications of the human endometrial
fine structure induced by low-dose progestogen therapy, op.cit., p.786.

95 A.Sen (Late), P.C.Sanwal, A.K.Srivastava, J.K.Pande, P.R.Dasgupta, A.B.Kar, Long-Term
Effect of a Continuous Daily Microdose of Norgestrel on the Genital Organs and Fertility of Female Rats ,
Contraception, July 1970, vol.2, n°1, pp.59-67, voir p.64, table III.
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Le stérilet (IUD)(intra-uterine device)( DIU)( dispositif intra utérin)
est le moyen contraceptif le plus utilisé dans les pays en voie de
développement ( 19% des couples dans le monde, 24% pour les pays sous
développés). 46% des couples chinois auraient aujourd'hui recours a ce
dispositif (BBC online, 20 March 2002). L'indice de Pearl du stérilet est
compris entre 1 et 3. Le stérilet est auss utilisé comme "contraceptif
d'urgence”, tout de suite aprés un rapport sexuel, pour prévenir une
grossessse non désirée . 11 offre l'avantage de rester effectif jusqu'a six
jours apres I'ovulation. De nombreuses études ont été faites pour essayer
d'expliquer de fagon exacte le mode d'action du stérilet. Le stérilet ne
soppose pas a la fécondation. De fait, il introduit un risque élevé de
grossesses tubaires® (10 fois plus fréquentes que pour les femmes sans
stérilet) et ovariennes (4 fois plus fréquentes). Il provogue une endomeétrite
chronique. Le port du stérilet entraine des infections pelviennes®, qui
conduisent fréguemment a I'obstruction tubaire et a la stérilité. Selon la
statistique de I'OMS, il y aurait un risque de trois infections pelviennes
pour 100 femmes porteuses d'un stérilet durant un an. Il agit probablement
par un effet mécanique, en provoguant des contractions utérines et une
irritation de I'endométre qui rend I'utérus inapte a la nidation. Il agit donc
comme un abortif. Les stérilets contenant du cuivre ont un effet
supplémentaire, du au métal, qui potentialise cet effet abortif.

La "pilule du jour d'aprés’, dite de "contraception d'urgence" * ou
"post-coitale" consiste en une charge hormonale donnée apres un rapport
sexuel, pour le rendre non fécondant (effet contraceptif ), ou pour empécher

I'implantation de I'embryon déja formé (effet abortif) *®.

96 P.F.A.Van Look, H.von Hertzen, Emergency contraception, British Medical Bulletin, 1993,
vol.49, n°1, pp.158-170, voir p.165.

o7 X.Xiong, P.Buekens, E.Wollast, IUD Use and the Risk of Ectopic Pregnancy: A Metaanalysis
of Case-control Studies, Contraception, July 1995, vol.52, n°1, pp.23-34.

%8 B.J.Struthers, Sexually transmitted disease, infertility, IUDs and epidemiology , Advances in
contraception, June 1987, vol.3, n°2, pp.82-96.
.D.W.Kaufman, S.Shapiro, L.Rosenberg, R.R.Monson, O.S.Miettinen, P.D.Stolley , D.Slone, Intrauterine
contraceptive device and pelvic inflammatory disease, American Journal of Obstetrics and Gynecology,
January 15 1980, vol.136, n°2, pp.159-162.
. R.T.Burkman, Intrauterine device use and the risk of pelvic inflammatory disease , American Journal of
Obstetrics and Gynecology, December 1 1980, vol.138, n °7, Part 2, pp.861-863.

99 P.F.A.Van Look, H.von Hertzen, Emergency contraception, British Medical Bulletin, 1993,
vol.49, n°1, pp.158-170, voir p.165.
.A.Glasier, Emergency contraception, British Medical Bulletin, 2000, vol.56, n°3, pp.729-738.

100y revue "The Annals of Pharmacotherapy " a publié en Mars 2002 une synthése a partir des
articles en langue anglaise traitant de la contraception d'urgence, publiés de 1966 a novembre 2 001. Cette
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Le"régime de Yuzpe" (Eugynon ou Preven)'® é&ait proposé jusqu'a

ces deux derniéres années. |l consiste en deux prises successives d'une
combinaison de 100ug dethinyloestradiol associé a 0.5mg de
levonorgestrel. La premiére dose doit étre administré dans les 72 heures
suivant le rapport. La seconde dose est prise 12 heures plus tard. Le taux
d'échec de ce "régime" est seulement de 0.4%'%. Les effets secondai res du
régime de Y uzpe sont comparables a ceux observés apres de hautes doses
d'oestrogénes.  A.A.Kuba et coll.(1986)'* pensent que la haute dose de
progestatif trouble de fagon temporaire le développement de I'endometre
en le désynchronisant cytologiquement par rapport a l'ovulation. Ceci
provoquerait un effet antinidatoire de courte durée et réversible. Le
"régime de Yuzpe" pourrait par ailleurs interférer dans le délicat échange
entre 'embryon et I'organisme naturel ™, perturbant le jeux des "facteurs de
nidation” (implantation factors). On évoque auss |'action dépressive
connue de la pilule oestro-progestaive sur I'activité des intégrines qui
favorisent I'adhésion cellulaire (S.C.Somkuti et coll., 1996) %,

Le Levonorgestrel (Norlevo ou Plan B), a raison de deux tablettes
de 0.75mg données en une fois a remplacé aujourd'hui ce régime de Y uzpe
parcequil occasionne moins d'effets secondaires désagréables (moins de

revue confirme 'action "postfertilisation”, c'est-a-dire abortive, de la contraception d'urgence, qu'il s'agisse
du "régime de Yuzpe" (hautes doses d'ethinyl estradiol associé & hautes doses de levonorgestrel) ou du
"Plan B" (levonorgestrel seul).

.C.Kahlenborn, J.B.Stanford, W.L.Larimore, Postfertilization Effect of Hormonal Emergency
Contraception, The Annals of Pharmacotherapy, March 2002, vol.36, n °3, pp.465-470.

101 A.A.Yuzpe, H.J. Thurlow, I.Ramzy, J.I.Leyshon, Postcoital contraception - A pilot study,
Journal of Reproductive Medicine, August 1974, vol.13, n °2, pp.53-58.
102\ R.van Santen, A.A.Haspels, A comparison of high-dose estrogens versus low-dose
ethinylestradiol and norgestrel combination in postcoital interception: a study in 493 women, Fertility and
Sterility, February 1985, vol.43, n°2, pp.206-213.
103 A.A Kubba, J.O.white, J.Guillebaud, M.G.Elder, The biochemistry of human endometrium
after two regimens of postcoital contraception: a dl-norgestrel/etinylestradiol combination or danazol,
Fertility and Sterility, April 1986, vol.40, n°4, pp.512-516.
104 S.J.Kimber, C.Spanswick, Blastocyst implantation: the adhesion cascade , Seminar in Cell and
Developmental Biology, April 2000, vol.11, n°2, pp.77-92.
.A.W.Horne, J.O.White, E-N.Lalani, The endometrium and embryo implantation, British Medical Journal,
25 November 2000, vol.321, n°7272, pp.1301-1302.
.C.Simon, M.J.Gimeno, et al., Embryonic regulation of integrins beta 3, alpha 4 and alpha 1 in human
endometrial epithelial cells in vitro, Journal of Clinical Endocrinology Metabolism, 1997, vol.82, n °8§,
pp.2607-2616.

105 S.G.Somkuti, M.A Fritz, J.Sun, B.A.Lessey, C.W.Yowell, The effect of oral contraceptive

pill on markers of endometrial receptivity, Fertility and sterility, March 1996, vol.65, n°3, pp.484-488.
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nausées, moins de vomissements, moins de sensation de fatigue) %, tout en

étant auss efficace %, & condition d'ére pris dans les 48h suivant un
rapport non protégé. Son méchanisme d'action est identique™®, avec une

méme interférence dans |es facteurs dimplantation *®.
5) La contragestation™*°

On désigne par "contragestation”, ou encore "régulation menstruelle”, un
avortement précoce, induit par un agent chimique, une fois implanté
I'embryon. Elle est effective jusqu'au 49°jour.

Au groupe des contragestifs appartiennent les  vaccins
antigonadotrophine chorionique (vaccin anti-hCG), la RU486 ou
mifepristone, les protaglandines.

Les vaccins dirigés contre certaines molécules agissant de fagon
spécifique dans la reproduction offriraient la possbilité dune
contraception efficace, a bas prix, de longue durée, bien adaptée aux
conditions des pays en voie de développement. Ils sont encore a I'étude.
Les vaccins antihCG, dirigés contre I'hormone gonadotrophin chorionique,
hCG, nécessaire au maintien de la production de progestérone par le corps
jaune, sont des abortifs. Ces vaccins nécessitent un support qui peut étre
fourni par un vaccin antitétanique. Leur efficacité est réduite dans le temps,
ce qui limite jusqu'a aujourd'hui leur emploi. Ils ont été semble-t-il testés
cliniguement dans différents pays en voie de développement d'une facon
plus ou moins cachée ou déguisée, ce qui leur a donné mauvaise

108 135k Force on Postovulatory Methods of Fertility Regulation, Randomized controlled trial of
levonorgestrel versus the Yuzpe regimen of combined oral contraceptives for emergency contraceptions ,
The Lancet, August 8 1998, vol.352, n°9126, pp.428-433.

107 P.C.Ho, M.S.Kwan, A prospective randomized comparison of levonorgestrel with the Yuzpe

regimen in post-coital contraception, Human Reproduction, March 1993, vol.8, n°3, pp.389-392.

108 A.A Kubba, J.O.white, J.Guillebaud, M.G.Elder, The biochemistry of human endometrium
after two regimens of postcoital contraception: a dl-norgestrel/etinylestradiol combination or danazol,
Fertility and Sterility, April 1986, vol.40, n°4, pp.512-516. Voir p.515.

109 ) y a une relation inverse entre les niveaux du LIF (leukemia inhibitory factor et le niveau de
progestérone, ce qui fait qu'un exces de progestérone pourrait nuire a la nidation de I'embryon.

.S.M.Laird, E.M.Tuckerman, C.F.Dalton, B.C.Dunphy, T.C.Li, X.Zhang, The production of leukaemia
inhibitory factor by human endometrium: presence in uterine flushings and production by cells in culture ,
Human Reproduction, March 1997, vol.12, n°3, pp.569-574.

110 S.Christin-Maitre, Ph.Bouchard, I.M.Spitz, Medical termination of Pregnancy, The New

England Journal of Medicine, March 30 2000, vol.342, n °13, pp.946-956.
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réputation.

Le plus connu et le plus utilise des agents contragestatifs est la
mifepristone, ou RU 486", vendue commercialement sous le nom de
mifegyne. Clest le Pr.Etienne-Emile Beaulieu qui Sen est fait le
promoteur''?. La RU 486 sattache aux récepteurs pour |a progestérone et
empéche ains cette hormone d'exercer son action. Ceci entraine un
avortement dans 85% des cas.

Pour améliorer I'efficacité de la RU 486, on I'associe aujourd’hui a
une prostaglandine ( Misoprostol oral ou gemeprost vaginal)(P.C.Ho et
coll., 1996)*** administrée 36 & 48h plus tard**. Cette association porte
|'efficacité delaRU 486 295% ™.

Le développement de ces produits abortifs a prise orale pose
aujourd’hui un nouveau questionnement en bioéthique. Elle est désormais
disponible dans la plupart des pays industrialisés. Elle permet de réaliser
des avortements trés précoces, chez soi, a moindres frais, et dans la
discrétion la plus totale. La RU 486 occasionne, certes, quelques

111 D.T.Baird, Antigestogens, British Medical Bulletin, January 1993, vol.49, n°1, pp.73-87.
.F.Cadepond, A.Ullmann, E-E.Baulieu, RU486 (MIFEPRISTONE): Mechanisms of Action and Clinical
Uses, Annual Review of Medicine, 1997, vol.48, pp.129 -156.

.D.K.Mahajan, S.N.London, Mifepristone (RU486): a review, Fertility and Sterility, December 1997,
vol.68, n°6, pp.967-976.

IM.Spitz, C.W.Bardin, L.Benton, A.Robbins, Early pregnancy termination with mifepristone and
misoprostol in the United States, The New England Journal of Medicine, April 30 1998, vol.338, n °18,
pp-1241-1247.
112 L.Silvestre, C.Dubois, M.Renault, Y.Rezvani, E-E.Baulieu, A.Ulmann, Volontary
interruption of pregnancy with mifepristone (RU 486) and a prostaglandin analogue. A Large -Scale French
Experience, The New England Journal of Medicine, March 8 1990, vol.322, n °10, pp.645-648.

.R.Peyron, E.Aubény, V.Targosz, L.Silvestre, M.Renault, F.Elkik, Ph .Leclerc, A.Ulmann, E-E.Baulieu,
Early termination of pregnancy with mifepristone (RU 486) and the orally active prostaglandine
misoprostol, The New England Journal of Medicine. May 27 1993, vol.328, n °21, pp.1509-1513.

113 P.C.Ho, Y.F.Chan, W.Lau, Misoprostol is as Effective as Gemeprost in Termination of

Second Trimester Pregnancy when Combined with Mifepristone: A Randomised Comparative Trial ,
Contraception, May 1996, vol.53, n°5, pp.281-283.

114 D.T.Baird, M.Rodger, I.T.Cameron, I.Roberts, Prostaglandins and antigestagens for the
interruption of early pregnancy, Journal of Reproduction and Fertility, 1988, vol.36, suppl., pp.173 -179.

115 D.T.Baird, M.Rodger, I.T.Cameron, [.Roberts, Prostaglandins and antigestagens for the
interruption of early pregnancy, Journal of Reproduction and Fertility, 1988, vol.36, suppl., pp.173 -179.
.D.R.Urquhart, A.A.Templeton, F.Shinewi, M.Chapman, K.Hawkins, J.McGarry, M.Rodger, D.T.Baird,
S.Bjornsson, M.Macnaughton, C.B.Lunan, P.Macrow, M.Elstein, S.Killick, N.C.W.H ill, A.C.Turnbull,
1.Z MacKenzie, J.Radcliffe, M.Cohn, P.Stewart, F.Bryce, R.J.Lilford, N.Johnson, T.C.Li, 1.D.Cooke,
F.Olgjide, T.Chard, B.Lim, D.A.R Lees, V.Subramanyan, J.G.Grudzinskas, A.Davey, The Efficacy and
Tolerance of Mifepristone and Prostaglandin in Termination of Pregnancy of Less Than 63 Days Gestation;
UK Multicentre Study - Final Results, Contraception, January 1997, vol.55, n°1, pp.1-5.
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désagréments a celles qui ont recours a elle, avec méme quel ques accidents
mortels enregistrés a son actif, mais son intérét aux yeux de ceux qui

appuient le "droit a I'avortement” fait que ces incidents sont passés sous
silence. En 1997 on estimait que plus d'un million de femmes avaient eu
recours & la RU486 dans le monde depuis son introduction *'°. Le plus
grand utilisateur de la RU 486 est aujourd'hui la Chine, ou prés de 20
millions d'avortements par mifépristone auraient été réalises au cours de
ces derniéres années™’. En France la part des avortements médicaux, par
mifépristone (RU 486) ne cesse de croitre: ils représentaient en 2006 42%
des avortements. La grande Bretagne argjoint la France dans la proportion
des avortements réalisés au moyen de la RU 486: le nombre d'avortements
par mifépristone est passé dans le Royaume Uni de 3,500 en 2003 & 5,000
en 2004 et & plus de 10,000 en 20052, L'usage de la RU 486 se développe
rapidement aux USA

C - LE DIAGNOSTIC PRE-IMPLANTATOIRE

Du "droit al'enfant”, on passe facilement au "droit al'enfant parfait”
ou a "l'enfant selon ce que je veux faire de lui". La FIV a ouvert la porte
aux dérives de I'eugénisme. Ceci pouvait paraitre théorique, et exagéréil y
a quelques années. Malheureusement, la rédlité a regjoint la fiction. Les
techniques du "diagnostic pré-implantatoire"™® permettent de trier les
embryons obtenus apres FIV pour éiminer les embryons indésirables
(porteurs d'un défaut genétique par exemple) et n'implanter qu'un embryon
"parfait" ou correspondant a un désir particulier des parents (groupe
tissulaire en prévision de transplantation de tissu ou d'organes, ou méme
simplement choix du sexe).

Le diagnostic pré-implantatoire a éeé utilise depuis 1990 dans le

116 P.M.Maers, A.L.Lavelle, A.J.Evans, S.M.Bell, J.R.Rusden, D.L.Healy, Women's satisfaction

with medical abortion with RU 486, The Medical Journal of Australia, 15 September 1997, vol.167, n °6,
pp-316-317.

117 A .Ferriman. Medical abortion still not available in most countries , British Medical Journal, 23
October 1999, vol.319, n°7217, p.1091.

118 S.Ertfelt, Britsh Use of Abortion Drug RU 486 Grows, Now One -Third of Abortions,
Lifenews.com, 30 May 2006.

119 L.Gianaroli, M.C.Magli, A.P.Ferraretti, Preimplantation genetic diagnosis, in "Current
Practices and Controversies in Assisted Reproduction. Re port of a meeting on "Medical, Ethical and Social
Aspects of Assisted Reproduction”, WHO headquarters, Geneva, Switzerland, 17-21 September 2001,
WHO october 2002.

J.A.Robertson, Extending preimplantation genetic diagnosis: the ethical debate. Ethical is sues in new uses
of preimplantation genetic diagnosis, Human Reproduction, March 2003, vol.18, n°3, pp.465-471.
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cadre des infertilités pour éiminer les embryons aneuploides, et les
embryons porteurs de maladies génétiques liées a I'X dans les couples a
risque’®. En juillet 2001 on estimait que, & I'échelle du monde entier, ce
diagnostic avait été pratiqué dans prés de 3000 cycles de traitement
dinfertilité. Il avait conduit a un taux de grossesse de 24%, ce qui est
comparable aux résultats des pratiques de reproduction assistée. Prés de
1000 enfants éaient nés aprés diagnostic pré-implantatoire. Les données
indiguent que le diagnostic préimplantatoire est exact a 97%.

Les indications du diagnostic pré-implantatoire se sont multipliées
au cours de ces dernieres années. Le diagnostic pré-implantatoire
permettrait ains de détecter les mutations rendant I'individu susceptible de
cancer ou d'affections comme la maladie d'Alzheimer™®. Il permettrait
aussi aux couples atteints de certaines maladies congénitales graves (Lesh -
Nyhan, Huntington) d'avoir des enfants sans courir le risque gqu'ils soient
eux auss porteurs de latare génétique. Mais|'indication qui a pour l'instant
recu le plus d'attention regarde les familles ayant un enfant atteint d'une
maladie grave, nécessitant des greffes de moelle osseuse pour sa survie, et
ne trouvant pas dans ses proches un donneur de moelle
immunologiquement compatible (HLA) avec I'enfant. Le diagnostic pré-
implantatoire est utilisé en un tel cas pour rechercher, dans un groupe
d'embryons produits in vitro, I'embryon qui serait d'un type HLA
compatible avec celui de I'enfant & traiter 2. On créerait ainsi des enfants
capables de donner leurs cellules souches hematopoiétiques (medullaires) a
un frére ou une soeur ne pouvant recevoir de greffe de moelle adéquate .
Plusieurs enfants ont d§ja été ainsi crées et sélectionnés . On les appelle

120 P.Platteau, K.Sermon, S.Seneca, A.Van Steirteghem, P.Devroey, I.Liebaers, Preimplantation
genetic diagnosis for fragile Xa syndrome: difficult but not impossible, Human Reproduction, November
2002, vol.17, n°11, pp.2807-2812.

121 M.Spriggs, Genetically selected baby free of inherited predisposition to early -onset
Alzheimer's disease, Journal of Medical Ethics, October 2002, vol.28, n °5, p.290.
122

n°5, p.289.

M.Spriggs, J.Savulescu, "Savior siblings", Journal of Medical Ethics, October 2002, vol.28,

1231 .Boyle, Ethics of using preimplantation genetic diagnosis to select a stem cell donor for an
existing person, British Medical Journal, 24 November 2001, vol.323, n°3723, pp.1240-1243.

124 B octobre 2000 est né Adam Nash, le premier bébé "trié génétiquement” par diagnostic pré -
implantatoire (DPI) pour sauver sa soeur, atteinte d'anémie de Fanconi. Le méme généticien, Dr.Yuri
Verlinski, de Chicago, USA, vient d'annoncer qu'il avait fait naitre, il y a 18 mois, un autre enfant qui avait
été sélectionné comme embryon parce qu'il ne portait pas le gene de la maladie d'Alzheimer dont sa mere
était porteuse. En Angleterre, le 14/02/2002 est né un enfant sélectionné de la méme facon par le
Dr.M.Taranissi pour venir en aide a son freére leucémique agé de cinq ans (The Guardian, 16/02/2002,
Ananova, 16/02/2002). Ce médecin entend créer une clinique opérant spécialement a cet effet (BBC News ,
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en anglais des "designer baby", en francais des "bébés médicaments'. Pour
la premiere fois dans I'histoire, des éres humains ont donc été générés
apres séection en vus dére utilises comme "moyen”, contredisant les
bases mémes delamorae.

Il est certain que le diagnostic pré-implantatoire va étre de plus en
plus utilisé, pour sélectionner un embryon correspondant aux choix des
parents®. Tout indique que le diagnostic pré-implantatoiire ne va plus
simplement servir a diagnostiquer une pathologie préexistante dans
I'embryon a implanter in utero, mais a identifier certaines caractéristiques
génétiques considérées comme plus favorables que d'autres (a commencer
par le sexe), voire donner lieu & des manipulations cherchant & "améiorer”
la"qualité' des embryons destinés avoir le jour. Ces enfants ne seront plus
recus comme "un don" par les parents, mais comme le résultat d'une
"commande". Cette dérive est particulierement dangereuse.

D - LESCELLULES SOUCHES

Une véritable révolution biologique et thérapeutique a été réaliséee
par JA.Thomson et cololaborateurs lorsquils ont réussi en 1998 aisoler et
a cultiver en culture des celluloes souches embryonnaires humaines, ces
cellules peu différenciées qui, dans I'embryon et auss chez I'adulte,
donnent origine aux lignées cellulaires des différents tissus.

La capacité des cellules souches de générer des cellules différenciées est
appelée "potentiaite”.

On dit qu'une cellule souche est " totipotente” (douée de totipotence)
quand elle peut donner origine a tous les types de lignages cellulaires, y
compris les celules du trophoblaste dou dérivent les annexes
embryonnaires (placenta). Le zygote (ovocyte fécondé, embryon
unicellulaire primordial) et les cellules de I'embryon pre-implantatoire
humain (blastoméres) jusgu'au stade de morula (16 cellules), 4-5 jours
aprés lafertilisation, sont "totipotentes.”

On dit qu'une cellule souche est "pluripotente” quand elle peut
générer tous les types de cellule de I'organisme’®®, mais pas les cellules du

CNS News, 11 December 2001).

J.E.Wagner, A.D.Auerbach, J.Kahn, Embryo selection To Create a Genotypic Identical Hematopoietic
Stem Cell (HSC) Donor for a Child with Fanconi Anemia (FA): Transplant Outcome and Ethical
Implications, Blood, November 16 2001, vol.98, n°11, abstract 3100, p.744a.

D.Josefson, Embryos screened for gene mutation linked to early Alzheimer's, British Medical Journal, 9
March 2002, vol.324, n°7337, p.564.

JAMA, 2002, vol.287, pp.1018-1021.

125 J-Y.Nau, Diagnostic préimplantatoire, dilemme éthique, Le Monde, 10 Mars 2003, p.13.

126 M.F.Pera, B.Reubinoff, A.Trounson, Human embryonic stem cells, Journal of Cell Science,
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trophoblaste (ne peuvent donner les annexes embryonnai res). Les cellules
souches pluripotentes sont dérivées des cellules germinaes™ et des
cellules de I'embryon des premiers jours, avant |'implantation *%.

On dit que les cellules souches sont " multipotentes”, quand elles
sont capables d'engendrer différents types de cellules différenciées. Les
cellules souches dites "adultes’ ou "somatiques® sont des cellule souches

multipotentes (par exemple les cellules souches hématopoiétiques).
1) Classification des cellules souches

Les cellules souches se divisent en deux groupes principaux qui
correspondent a deux origines fondamentalement différentes: les celules
souches embryonnaires et les cellules souches spécifiques de tissu, fétales
ou d'adultes.

- Le premier groupe premier se compose uniquement des cellules
souches embryonnaires, (ES). Ces cellules pluripotentes sont dérivées de la
masse cellulaire interne du blastocyste;

- eles sont diploide d'une maniere stable et maintiennent un caryotype
normal;

- dles peuvent étre propagées indéfiniment en culture, avec un auto-
renouvellement indéfini;

- dles peuvent se différencier spontanément en de nombreux types
cellulaires représentatifs de tous les feuillets embryonnaires, et auss en
cellules de tératome, apres transplantation, ou in vitro quand les conditions
sont appropriees.

Il faut observer quil y a quelque abus de langage dans I'application du
terme "souche" aux cellules ains recuelllies: en effet, il Sagit, en toute
rigueur de terme, de "blastomeéres’, c'est-a-dire des ééments constituants
de I'embryon précoce qui portent en eux la totalité du programme de
développement de I'embryon.

- Le second groupe est fait des cellules souches somatiques, organe
ou tissu-spécifiques. Ces cdlules sont appelées "souches' de maniere
propre, parce quil sagit de cellules multipotentes qui générent les
différents types cellulaires constituants d'un tissu donné, dans I'organisme

January 2000, vol.113, n°1, pp.5-10. See p.6.

127 Y.Matsui, K.Zsebo, B.L.Hogan, Derivation of pluripotential embryonic stem cells from

murine primordial germ cells in culture, Cell, 4 September 1992, vol.70, n°5, pp.841-847.

128 P.J.Donovan, J.Gearhart, The end of the beginning for pluripotent stem cells, Nature,

November 2001, vol.414, n°6859, pp.92-97. See p.94.
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foetal (cellules germinales en particulier), et dans I'organisme adulte. Des
cellules souches somatiques d'un type trés jeune sont trouvées dans le
placenta, dans le liquide amniotique, dans le sang du cordon ombilical et
dans la Gelée du Wharton (Wharton's Jelly) du cordon ombilical. Les
cellules souches somatiques ne peuvent se différencier gu'en un numéro
limité de types de cdlules. Par exemple, les cdlules souches
hématopoiétiques de la moelle osseuse, (HSCs) *°, générent tous les types
de cdlules du sang et du systeme immunitaire, les cellules souches
stromales de la moelle osseuse™ sont cellules souches pour les tissus non
hématopoiétiques, et les cellules souches neurales™" produisent neurones
et celulesdelaglia

Chez I'hnomme, les sources de cellules souches identifiées a ce jour sont
les suivantes:
l'embryon dans les premiers stades de son développement (masse
cellulaire interne du blastocyste dite auss "bouton embryonnaire”)(cellule
souches embryonnaires ou cellules ES),

le foetus™ (en particulier les cellules germinales ou EGCs, embryonic

129 S.J.Morrison, D.E.Wright, S.H.Cheshier, .L.Weissman, Hematopoietic stem cells: challenges

to expectation, Current opinion in Immunology, April 1997, vol.9, n °2, pp.216-221.
130 Les cellules stromales de la moelle osseuse sont la source des cellules souches
mésenchymateuses, qui, en cas de lésion tissulaire, génerent des cellules non -hématopoiétiques, qui
comprennent les myocytes cardiaques, les hépatocytes, les cellules endothéliales, et les cellules épithéliales
du tractus gastrointestinal.

.D.J.Prockop, Marrow Stromal Cells as Stem Cells for Nonhematopoietic Tissues , Science, 4 April 1997,
vol.276, n°5309, pp.71-74.

.R.Okamoto, T.Yajima, M.Yamazaki, T.Kanai, M.Mukai, S.Okamoto, Damages epithelia regenerated by
bone marrow-derived cells in the human gastrointestinal tract, Nature Medicine, 2002, vol.8, pp.1011-1017.

131 R.McKay, Stem Cells in the Central Nervous System, Science, 4 April 1997, vol.276, n°5309,
pp-66-71.
132 De nombreuses populations de cellules souches sont présentes dans le fétus lors de la
gestation et leurs roles dans le développement normal a été étudié avec attention. Par contre la possibilité
d'user ces cellules souches foetales en thérapeutique a été a peine explorée jusqu'a présent. L'identification
de cellules souches mésenchymateuses fétales dans la circulation maternelle, des le premier trimestre de la
grossesse (C.Campagnoli et al, 2000), a fait valoir la possibilité¢ d'utiliser de telles cellules comme source
alternative, moins controversée, de cellules souches pour la thérapie. La population de cellules souches
mésenchymateuses extraites du sang foetal inclut des cellules adhérentes qui se divisent en culture avec
doublement de la population pour 20 a 40 passages (C.Campagnoli et al., 2001). Ces cellules peuvent se
différencier dans les différents types cellulaires de la lignée mésenchymateuse, comme le tissu osseux et le
tissu cartilagineux, mais peuvent aussi former des oligodendrocytes et des cellules hématopoiétiques (M.Yu
et al.,, 2004).0n pourrait aussi recueillir ces cellules pour traiter le fetus in utéro. Ces cellules, qui ne
peuvent étre trouvées circulant dans le sang maternel que durant le premier trimestre de la grossesse sont en
effet semblables aux cellules hématopoiétiques trouvées dans le foi foetal et la moelle osseuses foetale
durant le premier trimestre de la grossesse. Ces caractéristiques leur permettraient d'étre utilisées comme
cellules cibles pour un transfert de géne suivi de greffe des cellules ainsi traitées, dans le cadre d'une
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germcells),
Je sang du cordon ombilical (UCB)(umbilical cord blood),

€t les différents tissus de |'organisme adulte (moelle épiniere, muscle, tissu
adipeux, peau, cerveau, dents, myocarde, tissu pancréatique et
autres) (" cellules souches adultes™).

Les celules souches germinales, dérivées des celules germinales
primordiales du foetus (M.J.Schamblott et al., 1998)** sont équivalentes
fonctionnellement aux cellules souches embryonnaires, en terme de
capacité de prolifération in vitro et de large différenciation cellulaire. Mais
elles sont cependant plus difficiles a recueillir, et tendent a se différencier
spontanément en culture™.

thérapie génique intra-utérine faisant appel a des cellules de transport autologues (C.Campagnoli et al.,
2002); J.Chan et al., 2005).

.C.Campagnoli, I.A.Roberts, S.Kumar, P.R.Bennett, I.Bellantuono, N.M.Fisk, Identification of
mesenchymal stem/progenitor cells in human first-trimester blood, liver and bone marrow, Blood, 15
October 2001, vol.98, n°8, pp.2396-2402.

.C.Campagnoli, I.Bellantuono, S.Kumar, L.J.Fairbairn, I.Roberts, N.M.Fisk, High transduction efficiency
of circulating first trimester fetal mesench ymal stem cell: potential targets for in utero ex vivo gene therapy ,
BJOG, August 2002, vol.109, n°8, pp.952-954.

M.Yu, Z.Xiao, L.Shen, L.Li, Mid-trimester fetal blood-derived adherent cells share characteristics similar
to mesenchymal cells but full-term umbilical cord does not, British Journal of Haematology, March 2004,
vol.124, n°5, pp.666-675.

J.Chan, K.O'Donoghue, J.de la Fuente, I.A.Roberts, S.Kumar, J.E.Morgan, N.M.Fisk, Human fetal
mesenchymal stem cells as vehicles for gene delivery, Stem Cells, 2005, vol.23, n°1, pp.93-102.

133 M.J.Schamblott, J.Axelman, S.Wang, E.M.Bugg, J.W Littlefield, P.J.Donovan,
P.D.Blumenthal, G.R.Huggins, J.D.Gearhardt, Derivation of pluripotent stem cells from cultured human
primordial germ cells, Proceedings of the National Academy of Sciences, USA, 10 November 1998,
vol.95, n°23, pp.13726-3731.

134 1 &5 cellules souches germinales, EGCs, dérivées des cellules germinales primordiales du
foetus, sont fonctionnellement équivalentes aux cellules souches embryonnaires (Y.Matsui et al., 1992), en
termes de capacité de prolifération in vitro et d'ample différenciation. Elles sont cependant plus difficiles a
recueillir. M.J.Schamblott, J.D.Gearhardt et collegues (1998) ont isolés des cellules germinales humaines
pluripotentes a partir de gonades embryonnaires et fétales. Ces cellules EGs ont continué a se multiplier en
culture pendant 9 mois. Les cellules humaines EG (hEGs) sont capables de robuste prolifération a long
terme in vitro (plus de 70 doublements de population), ont un caryotype normale, et peuvent étre
cryoconservées, isolées de leur clone, et transfectées de fagon stable. Leur capacité de différenciation in
vitro ressemble a celle des cellules pluripotentes ES (J.Rohdewel et al., 1996). 11 est cependant difficile de
maintenir une population de cellules EG indifférenciées en culture prolongée, car elles tendent a se
différencier de facon spontanée (L.Turnpenny et al., 2003). Ceci empéche 1'isolement de lignées clonées
pures et indifférenciées de cellules hEG.

.Y .Matsui, K.Zsebo, B.Hogan, Derivation of pluripotential embryonic stem cells from murine primordial
germ cells in culture, Cell, 1992, vol.70, pp.841-847.

J.Rohdewel, U.Sehlmeyer, J.Shan, A.Meister, A.M.Wobus, Primordial germ cell-derived mouse
embryonic germ (EG) cells in vitro resemble undifferentiated stem cells with respect to differentiation
capacity and cell cycle distribution, Cell Biology International, August 1996, vol.20, n °8, pp.579-587.
.M.J.Schamblott, J.Axelman, S.Wang, E.M.Bugg, J.W.Littlefield, P.J.Donovan, P.D.Blumenthal,



46

2) Les cellules souches embryonnaires (ES)

Les premiéres lignées de cellules ES furent obtenues en 1965 chez le
lapin (R.J.Cole et al.)™. A.Bongso et collégues en 1994 **° ont effectué la
premiére séparation réussie des cellules de la masse interne de blastocystes
humains, suivie de leur culture in vitro pour deux passages. J.A.Thomson
et al.,(1998)(University of Wisconsin)™*’ obtinrent les premiéres lignées de
cellules souches embryonnaires dérivées d'embryons humains (au stade de
blastocyste) et prouverent qu'il éait possible de les maintenir en culture et
de les faire différencier a volonté. La méme année, John Gearhardt et al.
(M.J.Schamblott et al., 1998) **® montrérent qu'il &ait aussi possible d'isoler
et de cultiver Les cellules souches humaines germinaes, dérivées des
cellules germinales primordiales du foetus (M.J.Schamblott et 4.,
1998)** (Ces cellules sont équivalentes fonctionnellement aux cellules
souches embryonnaires, en terme de capacité de prolifération in vitro et de
large différenciation cellulaire).

Les cellules souches embryonnaires ont deux caractéristiques
"fonctionnelles’ (J.A.Thomson et al., 1998) *:

G.R.Huggins, J.D.Gearhardt, Derivation of pluripotent stem cells from cultured human primordial germ
cells, Proceedings of the National Academy of Sciences, USA, 10 November 1998, vol.95, n °23, pp.13726-
13731.

.L.Turnpenny, S.Brickwood, C.M.Spalluto, K.Piper, .T.Cameron, D.[. Wilson, N.A.Hanley, Derivation of
Human Embryonic Germ Cells: An Alternative Source of Pluripotent Cells , Stem Cells, 2003, vol.21, n°5,
pp-598-609, See p.607.

135 R.J.Cole, R.G.Edwards, J.Paul, Cytodifferentiation in cell colonies and cell strains derived
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blastocysts, Human Reproduction, November 1994, vol.9, n°11, pp.2110-2117.
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J.M.Jones, Embryonic Stem Cell Lines Derived from Human Blastocytes, Science, 6 november 1998,
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1) Proliféeration indifféerenciée prolongée: eles peuvent sehumaines
reproduire de fagon quasi illimitée, durant une longue période de temps,
sans se différencier;

2) Potentiel stable de développement pour former les dérivés de chacune
des trois couches germinales embryonnaires, méme apres un temps de
culture prolongé. Elles peuvent produire des cellules progénitrices, a la
capacité de prolifération limitée, d'ou dérivent différentes lignées de
cellules hautement différenciées (cellules nerveuses, hépatiques, sanguines,
etc..)

Les cellules ES pourraient étre utilisées avec profit dans le cadre de
la médecine régénérative, en particulier pour aider a la réparation des
|ésions de la moelle épiniére (H.S.Keirstead et al., 2005)**, et des lésions
ischémiques myocardiques (T.Kofidis et al., 2004'*, D.M.Hodgson et al.,
2004, H.Naito et al., 2004').

Mais I'utilisation de ces cellules souches embryonnaires pour la
médecine dite "régénérative” se heurte a quatre obstacles:

.Le premier obstacle est biologique et tient a la capacité de prolifération
indifférenciée des cellules ES: ces cdllules, inj etées telles quelles dans un
organisme, forment des cancers (tératocarcinomas) au point dinjection.
Elles ne peuvent donc pas étre utilisées telles quelles en clinique, mais
seulement une fois qu'elles onrt commencé a se différencier.

.Le second obstacle est immunologique: puisque ces cellules "greffées’

vol.282, n°5391, pp.1145-1147. See p.1145.
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2004, vol.22, n°7, pp.1239-1245.

143 D.M.Hodgson, A.Behfar, L.V.Zingman, G.C.Kane, C.Perez-Terzic, A.E.Alekseev, M.Puceat,
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dans un organisme de malade, subissent la loi de toutes les greffes et sont
en grande partie rejetées.

.Le troisiéme obstacle est technique, car il sagit de pouvoir controler de
facon parfaite la différentiation de ces celules vers le type cdlulaire
particulier que I'on désire, ce qui est encore bioen difficile.

.Le quatrieme obstacle est le plus important: c'est |'obstacle éthique,
puisque l'obtention de ces cellules souches embryonnaires humaines
suppose la destruction d'embryons au stade de blastocyste, ce qui est
Inacceptable.

Il sen suit quaucune utilisation thérapeutique des cellules souches
embryonnaires n'a encore été rapportée chez I'homme, en dépis des
résultats encourageants obtenus chez | 'animal.

3) Quelques solutions alternatives au probleme éthique des cellules ES

Différentes solutions ont éé proposées pour obtenir des celules
souches humaines embryonnaires sans avoir a détruire d'embryon humain:

L'utilisation d'embryons créés lors dIVF et rgetés, impropres au
dével oppement pour en extraire des cellules ES humaines'*

.Le transfert de noyau modifié pour obtenir des embryons non viables
(altered nuclear transfer): ANT et OAR. Pour tourner |e probleme éthique
qui gréve le "clonage thérapeutique” par transfert de noyau, certains
auteurs (W.B.Hurlbut, 2004)**® ont proposé ce quiils appellent le transfert
nucléaire "modifi€'(ANT)(altered nuclear transfer): dans cette procédure
ce qui serait produit par l'opération du transfert nucléaire serait un
"embryon altéré"**’, c'est-&dire un embryon inapte, défectueux, qui ne
pourrait pas se développer correctement parce qu'il aurait été crée avec un
défaut génétique ou épigénetique (absence du gene Cdx2), mais qui

145 M Mitalipova, J.Cahoun, S.Shin, D.Wininger, T.Schultz, S.Noggle, A.Venable, L.Lyons,

A,Robins, S.Stice, Human Embryonic Stem Cell Lines from discarded Embryos, Stem Cells, 2003, vol.21,
n°5, pp.521-526.

146 W.B.Hurlbut, Altered Nuclear Transfer as a Morally Acceptable Means for the Pro curement
of Human Embryonic Stem Cells, Commissioned working paper discussed at the President's Council on
Bioethics December 2004 meeting, http;//www.bioethics.gov/background/hurlbut.html.

.W.B.Hurlbut, Altered Nuclear Transfer, The New England Journal of Medicine, 17 March 2005, vol.352,
n°11, pp.1153-1154.

147 E.Check, Altered embryos offered as solution to stem -cell rift, Nature, 21 July 2005, vol.436,
n°7049, p.308.
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pourrait cependant donner des cellul es souches embryonnaires de bonne
qualité. Les auteurs de cette proposition pensent qu'il serait moralement
acceptable de détruire de tels embryons "atérés’, déprivés de tout potentiel
de développement, e comparables sur ce point aux tératomes
embryonnaires, pour tirer de leur masse cdlulaire interne des cellules

souches embryonnaires (W.B.Hurlbut, 2004) 12,

Par ailleurs, M.Grompe a propose, sous le nom de "reprogrammeation
assistée d'ovocytes'(OAR)("oocyte assisted reprogramming™) un autre
type de "transfert nucléaire altéré"*; il sagirait 1a de modifier le statut
épigénétique dans le noyau donneur somatique destiné au transfert, en
sorte que le résultat du transfert de ce noyau dans un ovocyte énuclée ne
soit pas un véritable embryon, promu au développement post-
implantatoire, mais une masse de cellules totipotentielles comparables aux
cellules de la masse interne du blastocyste.Pour mener a bien une telle
opération, M.Grompe propose dintroduire dans le noyau donneur, avant
son transfer, une surcharge en géne Nanog ™, qui est un géne qui ne
sexprime pas dans le zygote ni dans I'embryon précoce en phase de
segmentation, mais devient activé a partir du stade de" morula”.

.La parthénogénese. La parthénogénese est le processus par lequel un
ovocyte peut se diviser de lui-méme, sans fécondation, et se développer
ansi pour donner un embryon (monoparental, toujours de sexe
féminin)sans qu'il soit fécondé™". Elle peut étre provoquée artificiellement

148 W.B.Hurlbut, Altered Nuclear Transfer, The New England Journal of Medicine, 17 March
2005, vol.352, n°11, pp.1153-1154.
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Queen Production in Ants, Science, 3 December 2004, vol.306, n°5702, pp.1780-1783.
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chez les mammiferes par manipulation chimique ou par décharge
électrique. Chez les primates, les embryons créés de cette maniére ne
peuvent pas se développer correctement, et sont habituellement incapables
de simplanter *2. Selon les chercheurs qui Sintéressent & cette question, un
embryon ains créé par parthénogénese ne devrait pas étre considéré
comme un véritable embryon, promis au développement, mais comme un
"parthénote" de breve vie, d'ou les cellules ES pourraient étre extraites sans
objections éthiques. Quoiqu'il en soit du statut moral des "parthénotes”,
cette proposition de la parthénogénese comporte différents écueils
techniques, dont le fait qu'elle n'intéresse que les sujets de sexe féminin et
que |'absence des empreintes génomiques dans ces parthénotes entraine de
graves défaux épigénétiques qui pourraient se retrouver dans les celules
ES qui en seraient extraites.

.Cdlules ES dérivées dun unique blastomére recueilli par biopsie
d'embryon. Y.Chung, R.Lanza et al.(2005) *** ont proposé récemment de
dériver des lignées de cdllules souches embryonnaires d'un blastomere
unique récolté in vitro d'un embryon humain en utilisant une technique de
biopsie d'embryon semblable a celle qui est utilisée pour le diagnostic
génétique pré-implantatoire, et qui n'interféere pas avec le développement
de I'embryon. L'objection principale contre une telle proposition est gu'elle
fait courir un risgue non négligeable a I'embryon biopsi€, sans procurer
aucune contre partie bénéficielle a cet embryon.

.La reprogrammation. S.Yamanaka et collégues (Kyoto, 2006) ™* ont
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montré en 2006 quil était possible de "reprogrammer” a I'état de cellule
souche pluripotente des cellules somatiques différenciées (fibroblastes), et
ce gréce al'action de quatre genes (Oct3/4, Sox2, c-Myc, KIf4), "facteurs
de transcription”, qui interviennent tous les quatre dans la transformation
des cellules embryonnaires en cellules pluripotentielles. Cette possibilité a
été récemment confirmée par trois faites aux Etats Unis (K.Okita et al.,
M.Wernig et al., N.Maherali et al., June 2007)*>. || serait ainsi possible de
transformer de simples fibrobalstes de la peau en cellules de type ES,
utilisables directement chez le donneur .

4) Cellules souches adultes

La découverte plus récente que les cellules souches situées dans les
tissus d'organismes adultes, de la moelle osseuse en particulier, pouvaient
étre isolées et multipliées in vitro (D.Colter et a., 2000)**® a changé la
prospective des cellules souches. On a alors constaté que ces cellules
souches dites "adultes' éaient capables de générer des lignées cellulaires
reconstituant n'importe quelle espéce de tissu, et pouvaient donc réparer
des Iésions musculaires, cardiagues ou neurologiques( A.L.Vescovi et
coll.,1999)*". De nombreux travaux ont depuis montré ['intérét
thérapeutique ces cellules souches adultes

Les cellules souches hématopoiétiques (HSCs)( hematopoietic stem
cells) ont été les premiéres cellules souches a avoir été identifiées dans
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'organisme adulte (1961, J.Till and E.McCulloch) **. Puis d'autres cellules
souches, capables de reconstruire le tissu ou elles se trouvent, furent mises
en évidence dans I'épithdium gastro-intestinal **°, I'épiderme ', le muscle
squelettique (cellules satellites) **, le cartilage (chondroblastes) %, le foi
(cellules ovaes et petites cellules progénitrices semblables aux
hépatocytes)(SHPCs) '*, le pancréas (cellule souches préductales) **, les
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épithdiums (cellules souches basales) '*. Jusqu'a une époque récente on
pensait gque les tissus dans lesquels les cellules ne se renouvellent pas
durant la vie adulte, ou se renouvellent de fagon rare et lente (muscle
cardiague, tissu nerveux) étaient privés de cdlules souches. Mais les
explorations plus récentes ont montré que I'on trouvait des cellules souches
aussi dans ces tissus, par exemple dans le myocarde *®, et |e tissu nerveux
187 et ceci a porté & penser que probablement tous les tissu adultes en sont
dotés. On a ains mis en évidence, isolé et recueilli des cellules souches
multipotentes dans la mgjorité des tissus. dans le stroma de la moelle
osseuse (cellules mésenchymateuses)(MSCs)'®, dans I'endothélium
vasculaire ', dans I'épithéium gastro-intestina ', I'épiderme '™, les
follicules pileux '™, le muscle squelettique (celules satelites) '™, le
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progénitrices semblables aux hépatocytes)(SHPCs) '™, le pancréas '™,
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mammaire'”®, dans le tissu adipeux **°, et dans |e testicule®".
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Les cellules souches hématopoiétiques (HSCs)( hematopietic stem
cells) sont douées d'un potentiel insolite pour la différenciation, et peuvent
se différencier en celules appatenant a toutes les lignées
hématopoiétiques. Elles fournissent une source continuelle de progéniteurs
pour les hématies, les plaguettes sanguines, les monocytes, les
granulocytes et les lymphocytes. Elles sont capables de rétablir
complétement le taux globulaire du sang chez des patients qui ont recu des
doses ablatives de radiations et de chimiothérapie.

C'est pourquoi les cellules souches hématopoiétiques sont utilisées en
thérapie depuis de nombreuses années pour le traitement des maladies
hématologiques malignes'®, des désordres hématologiques tels que la
thalassémie ou la drépanocytose’®, et des immunodéficiences combinées
graves (SCID)'®. Elles sont aussi utiles dans le traitement des maladies
autoimmunes'®(mal adie de Crohn, dermatite herpétiforme, le diabéte sucré
insulino-dépendent, lupus érythémateux '*°, vasculite systémique, psoriasis,
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arthrite rhumatoide, sclérose systémique et sclérose en plagues *%).

En plus de ces applications cliniques bien connues des cellules
souches hématopoiétiques liées a leurs propriétés hématologiques, des
études plus récentes ont montré que les HSCs peuvent contribuer a la
réparation et a la régénération de nombreux types de tissus dans
I'organisme, qui n'‘ont pas de rapport avec le lignage hématopoiétique. C'est
ains que, dans le champ des mal adies démyélinisantes la transplantation de
moelle osseuse sSest montré un bénéfice dans des cas
d'adrénoleukodystrophie X-linked (X-ALD) (Shapiro et al., 2000)*® et a
amélioré le cours de certains (maladie de Krabbe ou leukodystrophie a
cellules globoides)(H.W.Krivit et al., 1998) ** des désordres lysosomiatix

et peroxysomaux .

La moelle osseuse contient d'autres cellules qui répondent aux
criteres de cellules souches, e qui ne sont pas hématopoiétiques
(A.JFriedenstein et al.,1968)'*!. Ces cellules sont appelées "cellules
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stromales de la moelle osseuse”’ (M SCs)(marrow stromal cells) ou BMSC
(bone  marrow  stromal  cels)™® ou  "cellules  souches
mésenchymateuses'(mesenchymal  stem cells)(MSCs)'*  ou "cellules
mésenchymateuses dérivées de la moelle osseuse'(BMMCs)( bone
marrow-derived mesenchymal cells). Catherine M.Verfaillie et collégues
(Minneapolis) (2001, 2002) ont montré qu'il existe dans la moelle osseuse
chez les rongeurs et chez I'homme une population rare de cellules souches
mésenchymateuses qu'ils ont dénomme " multipotent adult progenitor cell,
(MAPCs)™*, capables de se différencier in vitro non seulement en cellules
mésenchymateuses mais auss en cellules du mésoderme viscéral, du
neuroectoderme et de I'endoderme®, donc en cellules appartenant aux
trois feuillets germinatifs primitifs, comme le font les cellules souches
embryonnaires.

Ces cdlules souches mésenchymateuses se prétent tout
particuliérement aux besoins de la médecine génératrice a cause de leur
importante capacité de prolifération in vitro et a cause de leur éonnante
plasticité. Parce que les BMSCs ont la capacité de se loger dans de
nombreux tissus non hématopoiétiques ** et de sy différencier dansletype
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de cellule correspondant a ce tissu '¥', elles trouvent déja de multiples
applications cliniques pour les différentes nécessités thérapeutiques de la
médecine régénérative. Il y a actuellement plus que 80 thérapies et environ
300 expérimentations cliniques basées sur I'utilisation de telles cellules ™.
Ces cdllules, tirées de lamoelle osseuse du patient intéresse, puis isolées et
multipliées en culture, et injectées soit dans les coronaires soit dans le
myocarde de ce méme patient, sont principalement utilisées aujourdhui
pour la réparation du myocarde aprés infarction, ou elles donnent des
résultats statistiqguement significatifs, en terme de réduction de la zone
infarctée et d'augmentation de I'gection ventriculaire™®. Les cellules
souches mésenchymateuses sont aussi utilisées chez les patients soufrant
de maladie ischémique périphérique (artériopathie périphérigue chronique
et réfractaire)®®, en particulier dans la maladie de Buerger®*, oul elles
permettent une revascularisation (angiogénese thérapeutique). Une
application importante de la recherche sur les cellules souches
mésenchymateuses de la moelle osseuse se trouve dans l'ingénierie des
tissus %% et plus particuliérement dans la fabrication in vitro, & partir des
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cellules souches autologues, de tissu osseux (A.Muraglia et al., 2003;
H.Ohgushi et al., 2004; JRMauney et al., 2005)** et de tissu
cartilagineux (R.Tuli et al., 2003, 2004; M.Sittinger et al., 2004) . Elles
sont auss largement utilisées en ingégnérie biologique ou €l es assurent
une couverture cellulaire efficace des protheses (valves cardiagues par
exemple)(T.E.Perry et al., 2003; F.W.Sutherland et al., 2005)*®. Elles ont
donné des résultats prometteurs pour le traitement des maladies
neurodégenératives, de l'ictus, et des Iésions traumatiques de la moelle
épiniére (H.C.Park et al., 2005)%®.

Les propriétés réparatrices et régénératives de bien d'autres types de
cellules souches "adultes' ont été evaluées avec succes chez I'animal:
cellules souches neurales (pour la mal adie de Parinson, la sclérose en
plaques, la maladie dHuntington, l'ictus, les traumas cérébraux, les lésions
traumatiques de moelle épiniere), les cellules souches musculaires (pour
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207 208) ’

I'incontinence urinaire™’, l'infarctus du myocarde les cellules souches
endothédliales (pour I'ischémie aiglie des membres), les celules souches
cardiaques (pour la régénération du myocarde)®”, les cellules souches
adi peuses (thérapie musculaire, dystrophie musculaire de Duchenne) %, les
cellules souches de larétine (pour la cure de la dégénérescence maculaire),
les cellules souches du limbus de la cornée (pour les|ésions de la cornée).,

5) Cellules souches du sang de cordon ombilical

Les cellules souches présentes dans le sang du cordon ombilical
humain (UCB)(human umbilical cord blood) ont regu une attention
croissante ces dernieres années car elles représentent une source
prometteuse de cellules multipotentes pour la thérapie régénératrice. En
effet:

.Ces cdlules représentent une dternative valable aux celules
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embryonnaires (C.P.McGuckin et al., 2005)**'. En effet, il Sagit de cellules
jeunes (leur longueur de télomeéres n'est relativement pas diminuée),
immatures, avec des caractéristiques et des propriétés analogues a celles
des cellules souches embryonnaires.

.Les cellules de sang de cordon ombilical peuvent étre cryoconservées et
peuvent étre transférées dans un héte aprés décongélation sans perdre leur
capacité de repeuplement®?. L'UCB peut de ce fait &tre enmagasiné en
pleine sécurité dans une "banque de sang de cordon", pour toute la vie de

I'individu donateur 23,

.Pagrce qu'elles son immatures, les cellules souches de sang ombilical ne
déclanchent qu'une réaction immunologique modérée lorsgu'elles sont
transplantées dans I'organisme d'un sujet n'‘ayant pas de lien de parenté
avec le donneur. Elles ne posent donc gque peu ou pas de problemes de rejet
immunologique (JKutzberg et al., 1994)**. Les "banques' de sang de
cordon ombilical peuvent ainsi servir de fagon universelle a toute personne
qui en aurait besoin, dans | a population générale.

Les cellules souches de sang de cordon offrent un grand potentiel
d'application pour la médecine régénératrice, ce qui ad'ailleurs provoqué le
dévelopement d'initiatives commerciales, basées sur |a création de banques
privées de sang de cordon. Elles sont utilisées avec profit des quil y a
nécessité de cicatrisation, réparation ou régénéation tissulaire. Les
meilleurs résultats avec les UCBs ont été obtenus jusqu'a présent chez
I'enfant, dans le traitement de la maladie de Krabbe (X-linked
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adrenoleucodystrophie) (M.L.Escolar et al., 2005)%°. Certains patients
souffrant de Iésion traumatique de la moelle épiniére ont vu leur condition
améliorée a la suite d'une greffe de cellules souches de sang de cordon
ombilical**®,

CONCLUSION

La grande question posée par tous ces développements, en
particulier ceux issus des techniques de fertilisation in vitro, et ceux venant
delagénétique, est celle-ci:

Tout ce qui est possible peut-il é&re permis?.

Or on constate que ce qui est rendu possible par le progrés
scientifique devient un jour ou l'autre, sinon pratique licite, du moins
pratique courante, en sorte que le moraliste a I'impression d'assister a un
spectacle su lequel il n'a aucune prise: il a tout au plus le loisir de
stigmatiser la folie humaine, en rappelant ce qu'on devrait faire et qu'on ne
fait pas.

Par exemple: la condamnation répétée par I'Eglise Catholique des
méthodes "artificielles’ de contraception n'a guere empéché les femmes de
prendre la pilule. Les mises en garde contre |'utilisation incontrélée des
techniques de fécondation in-vitro n'ont pas empéché celles-ci de se
développer a grande alure, et n'a pas empéché les utilisateurs potentiels
d'imaginer les combinaisons les plus folles.

Une fois quune technique devient disponible. elle est
immédiatement mise sur le marché, et il ne faut pas compter sur la sagesse

215 M.L.Escolar, M.D.Poe, J.M.Provenzale, K.C.Richards, J.Allison, S.Wood, D.A.Wenge r,
D.Pietryga, D.Wall, M.Champagne, R.Morse, W Krivit, J.Kurtzberg, Transplantation of umbilical-cord
blood in babies with infantile Krabbe's disease, The New England Journal of Medicine, 19 May 2005,
vol.352, n°20, pp.2069-2081.

216 g S Kang, S.W.Kim, Y.H.Oh, J.W.Yu, K-Y.Kim, H.K.Park, C-H.Song, H.Han, A 37-year-
old spinal cord-injured female patient, transplanted of multipotent stem cells from human UC blood, with
improved sensory perception and mobility, both functionally and morph ologically: a case study,
Cytotherapy, September 2005, vol.7, n°4, pp.368-373.



63

des producteurs et des utilisateurs pour un minimum de restreinte. Le seul
barrage est celui du rapport colt/bénéfice (qui aamené le retrait du RU 486
en France).

"On n'arréte pas le progrés” disent les bonnes gens. Mais qu'est-ce
que le progrés? On a trop vite mis ce mot a consonance positive a tout ce
qui se faisait de nouveau, sans discernement, en particulier sans
discernement moral. Sans parler de la question de |'avortement (pratiqué
depuis la plus haute antiquité), ou de l'euthanasie (trés en faveur dans
I'antiquité, pratiqguée sur les vieillards dans certaines populations
primitives), on peut vraiment questionner la quali té morale de certaines
"innovations' qui ne font que reprendre des actes anciennement pratiqués
et abandonnés au fur et & mesure du marissement moral de I'humanité: par
exemple les enfants malformés éaient "exposés' a Sparte, de méme qu'a
Rome; aujourd’hui on les élimine "in-utero” ou aprés la naissance (parfois
en leslaissant mourir de faim): ou est le "progrés'?

Par exemple: on a souvent pratiqué |'infanticide des enfants de sexe
féminin (en Chine par exemple); le diagnostic pré-natal permettra
déliminer I'enfant du sexe non désiré avant la naissance: la seconde
méthode est plus sophistiquée que la premiere, mais elle n'est pas
moralement meilleure. (un meurtre est-il moins meurtrier avant qu'apres la
nai ssance?).

A linverse, il ne suffit pas qu'un moyen soit jugé moralement
meilleur pour quil soit adopté le développement des "méthodes
naturelles’, dont le développement est lié a une meilleure compréhension
de la fertilité féminine, et qui sont "plus écologiques’, plus équilibrantes
pour e couple, moins chéres, et plus respectueuses de la sexuaité, n'a pas
fait reculer la contraception chimique, dont on connait pourtant tous les
inconvenients, et celle-ci n'a pas fait reculer la stérilisation (irréversible) et
I'avortement (que personne au monde ne peut qualifier de geste moral). La
substitution, a des moyens rudimentaires, de moyens plus sophistiqués, se
fait peut étre plus irrésistiblement que celle, a des moyens mora ement
douteux, de moyens moins reprochables.

Notre époque a constaté le caractére explosif du développement
scientifico-technologique: le volume de I'activité scientifique doublerait
réguliérement tous les dix a quinze ans, pres de 90% des découvertes faites
depuis Galilée seraient dues a des hommes actuellement vivants. Elle a
contesté I'idée (héritée du 19° siécle) que ce "progrés’ soit per se
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bénéfique. Elle en aobservé de prés lesrevers. colt énergétique exorbitant,
épuisement des ressources naturelles, pollution par les déchets.

"Halte a la croissance” disent certains (croissance zéro: club de
Rome). Les mouvements écologistes tentent méme de provoquer un
renversement de la tendance. Emues par des affaires comme celles de la
thalidomide (1950), ou de la dioxine (Vietham, Niagara Falls, Seveso) les
populations sinquietent d'une détérioration sournoise de I'environnement,
se sentent victimes d'une expansion technologique incontrélée. Des voix
sélevent pour précher un "retour ala nature". Des malades exigent le droit
de mourir, au lieu de subir des traitements qu'ils jugent attentatoires a leur
dignite.

Mais il est auss naif de tenir le progrés technique pour
intrinséquement pervers que de le croire intrinsequement bon. Le DDT a
sauvé des millions de vies humaines avant que I'on sinquiete de ses
risques.. On déplore la pollution, la décimation des foréts, mais n‘'oublions
pas que c'est la "nature” qui nous donne les maladies infectieuses, les virus
du cancer, les tremblements de terre.

Faut-il restreindre laliberté de recherche?

Cest la question qui se pose. Henri Poincaré (1910) jugeait
impensable gu'un parlement rendit un arré compétent sur un travail
scientifique: "On doit Sen rapporter & sa conscience”, diasit-il,"toute
intervention légale serait importune et un peu ridicule'. Aujourd'hui on
parle de tribunal scientifique pour trancher les controverses, on veut mettre
par écrit un code de la recherche, on demande que les journaux
scientifiques refusent de publier les résultats obtenus par des méthodes
moralement contestables. L'idée qu'il y ades choses qu'il vaut mieux ne pas
savoir resurgit en 1975 a propos de la recherche génétique, avec la
controverse autour de I'ADN. Mais" Tous les hommes, par nature, désirent
savoir" (Aristote): on ne peut faire entrer la valeur de la connaissance dans
un calcul. C'est ici que doit intervenir le jugement de sagesse, un jugement
que les scientifiques devraient étre capables de porter eux -mémes, en tant
gue personnes adultes et responsables. Il y a des directions de recherche
qu'il vaut mieux ne pas prendre.:

"Nous devons nous interdire 'accés aux connaissances que nous
n'avons pas |la capacité morale d'absorber” (Nirenberg, Ramsey).

it may be that the highest wisdom is to recognize that we are not wise
enough to know what we do not want to know"(Cohen , 1977)
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Peut-on vraiment faire confiance aux savants et aux médecins pour
se lier eux-mémes les mains? pour sinterdire de faire ce qu'ils désirent de
tout leur coeur entreprendre? La réponse est "non": quel enfant résistera
longtemps devant un pot de miel mis a portée de samain, avec en plus une
cuiller plongée dans ce pot? Cest pourquoi il revient a I'ensemble des
hommes, tous concernés par les progres scientifiques et médicaux, de
donner leur avis, directement ou par l'intermédiaire des corps politiques
formés a cet effet. Dans I'attente il revient aux Centres de Bioéthique
d'informer les gens et de former |es consciences.

Mgr Docteur Jacques SUAUDEAU
Académie pontificale pour lavie, Rome



