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1 - DISPOSITIONS COMMUNES
A LENSEMBLE DES PRATIQUES D’AMP

1.1. - Fonctionnement et organisation des
centres

1.1.1- Organisation

Les actes cliniques ou biologiques d’AMP sont
effectués sous la responsabilité d'un ou plu-
sieurs praticiens nommément agréés pour une
ou plusieurs des activités cliniques ou biolo-
giques.

Dans le cas ou plusieurs praticiens sont agréés
pour les activités cliniques, ils désignent
parmi eux un coordinateur. Il en est de méme
pour les activités biologiques. Dans le cas ou
un seul praticien est agréé, il assure cette
tache.

Le coordinateur :

- veille au respect des dispositions législatives
et réglementaires qui s’attachent a ces activi-
tés,

- établit le rapport d’activité prévu a l'article L.
184-2 du CSP,

- veille a I'animation de 1'équipe,

- veille également a ce que le personnel qui
participe a la mise en oeuvre de ’AMP dispose
des compétences spécifiques nécessaires. Ces

compétences doivent étre régulierement
actualisées par des formations appropriées.

L’'ensemble des cliniciens et biologistes partici-
pant a 'activité ’AMP constituent une équipe
pluridisciplinaire, tel qu’il est mentionné a
Particle L. 152-10 du CSP, équipe a laquelle
doivent s’adjoindre, en tant que de besoin, un
psychiatre ou un psychologue, un généticien et
un andrologue. Elle a pour réle, outre les mis-
sions mentionnées a I'article L. 152-10 (vérifi-
cation de la motivation et information des
couples), de discuter préalablement a toute
AMP, au cours de réunions réguliéres : son
indication, les protocoles de stimulation, le
choix de la technique d’AMP.

Doivent aussi étre discutés, si nécessaire, la
poursuite, la modification ou 'arrét du proto-
cole d’AMP en cours.

De maniére plus générale, le role de I'équipe
pluridisciplinaire comprend également : 'orga-
nisation générale des activités, les orienta-
tions thérapeutiques et la discussion des pro-
blemes éthiques.

Un compte rendu de chaque réunion sera éta-
bli et conservé au moins 3 ans. Les décisions
individuelles seront consignées dans le dossier
médical des patients.

Aucun patient ne peut étre pris en charge en
vue d’AMP dans les établissements autorisés
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sans cette évaluation préalable par l'équipe
pluridisciplinaire. Ces dispositions s’appli-
quent a ’ensemble des actes d’AMP, y compris
I'TAC.

Dans le cadre de I'IAC, la concertation
implique, au minimum, le biologiste agréé et le
correspondant clinique.

1.1.2. - Conditions techniques de fonction-
nement

- LOCAUX

a) Toute structure clinique autorisée a pra-
tiquer les activités cliniques d'AMP doit com-
prendre au minimum (R. 184-1-5 du CSP) :

- une piéce pour les entretiens avec les couples,
- un bloc opératoire,

- une salle de ponction située a proximité du
bloc opératoire et équipée d'un matériel per-
mettant la pratique d’'une anesthésie générale
et d’'une réanimation en cas de besoin,

- une piece destinée au transfert des embryons,

- une salle de réveil conforme au décret n° 94-
1050 relatif aux conditions techniques de fonc-
tionnement des établissements de santé en ce
qui concerne la pratique de ’anesthésie,

- des lits d’hospitalisation.

b) Tout laboratoire autorisé a pratiquer les
activités biologiques d'AMP doit comprendre
au minimum, en fonction des activités pour
lesquelles il est autorisé (R. 184-1-9 du CSP).

* Pour l'ensemble des activités biologiques
d’AMP

- Une piéce exclusivement affectée au recueil
de sperme. Cette piece doit étre équipée d'un
lavabo équipé d’un dispositif automatique per-
mettant l'arrivée d’eau sans intervention
manuelle, et de dispositifs permettant d’assu-
rer ’hygiéne du recueil, avec affichage des pro-
cédures. La piece doit offrir toutes les garan-
ties de confidentialité.

- Une piece exclusivement affectée au traite-
ment des gametes en vue d’AMP ; cette piéce
ne peut en aucun cas étre utilisée pour des
analyses de biologie médicale, y compris pour
la spermiologie. Lorsque sont effectués des
activités de FIV la piece doit étre équipée d’'un
sas.

* Pour les activités de conservation de gametes
et d'embryons

- Une piéce exclusivement affectée a cette acti-
vité ; cette piéce doit étre équipée d'un disposi-
tif d’extraction de vapeur d’azote. Elle doit étre
également équipée d'une protection contre le
vol.

En outre, il est recommandé de disposer d'une
piéce pour les entretiens avec les couples et
d’'un bureau de secrétariat et d'archives.

Les locaux doivent étre de taille suffisante au
regard de l'activité.

- MATERIEL

a) Toute structure de gynécologie ou gyné-
cologie-obstétrique autorisée a pratiquer le
recueil par ponction d’ovocytes doit étre équi-
pée dans ses locaux, au minimum, du matériel
suivant.

- Un échographe de haute définition avec sonde
vaginale (R. 184-1-5 du CSP)

- Un matériel de ponction et recueil ovocytaire
a usage unique, la sonde étant protégée de
maniere efficace sur toute sa longueur afin
d'assurer la sécurité sanitaire

- Un systéeme permettant le maintien des pré-
levements a 37° C jusqu'a leur arrivée au labo-
ratoire.

b) Toute structure autorisée a pratiquer le
recueil par ponction de spermatozoides
doit étre équipée, au minimum, du matériel
suivant.

- Un matériel de ponction a usage unique

- Un systéme permettant le maintien des pré-
levements entre 20° C et 35° C jusqu'a leur
arrivée au laboratoire.

c¢) Tout laboratoire autorisé a pratiquer les
activités biologiques d' AMP doit étre équipé au
minimum du matériel suivant.

* Pour le traitement du sperme en vue d'insé-
mination:

- Un matériel permettant des conditions
d’asepsie rigoureuse (hotte a flux laminaire ou
matériel équivalent)
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- Une centrifugeuse

- Un microscope

- Une étuve ou un bain-marie a 37° C.
* Pour la fécondation in vitro :

Outre le matériel nécessaire pour le traitement
du sperme en vue d’insémination

- Un microscope inversé avec platine chauffan-
te ou enceinte thermostatée a 37° C,

- Un stéréomicroscope équipé de platine et pla-
teau chauffant, thermostatés a 37° C,

- Une étuve 4 CO2

- Pour la FIV avec micromanipulation, un dis-
positif de micromanipulation adapté sur le
microscope inversé.

* Pour la congélation et la conservation du
sperme

- Une cuve de stockage des paillettes de sper-
me dans 'azote liquide équipée de visotubes et
canisters ou équivalent,

- Une réserve d’azote liquide avec dispositif de
remplissage des cuves.

En outre, il est souhaitable, en cas d’activité
importante, que le laboratoire dispose d’appa-
reils permettant le conditionnement automa-
tique du sperme en paillettes et la congélation
programmée du sperme dans les vapeurs
d’azote.

* Pour la congélation et la conservation des
embryons

- Un appareil permettant la congélation pro-
grammée des embryons dans les vapeurs d’azo-
te

Une cuve de stockage des paillettes contenant
les embryons ; cette cuve doit étre exclusive-
ment affectée a cet usage.

Une cuve d’azote de dépannage afin d’assurer
la sécurité en cas d’'incident technique.

- REGLES D’HYGIENE ET DE SECURITE
AU LABORATOIRE

a) Uensemble du petit matériel en contact avec
les gametes et les embryons doit étre a usage
unique. Lorsqu’il est fourni non stérile, il doit
étre stérilisé. Les modalités de la stérilisation

doivent faire l'objet d’'une procédure écrite et
validée.

b) Les milieux de culture et réactifs dont I'uti-
lisation est décrite au chapitre 2.2.2., préparés
ou reconstitués au laboratoire doivent porter la
date de leur préparation et celle de leur
péremption. Les réactifs d'origine industrielle
doivent comporter la date de leur réception au
laboratoire et, le cas échéant, la date limite
d’utilisation. Ils doivent étre conservés dans
des conditions appropriées, respectant les
normes indiquées par les fabricants. La date
de péremption des milieux et réactifs doit étre
vérifiée une fois par mois. La date de la der-
niere vérification doit étre notée dans le cahier
de préparation. Les réactifs périmés seront éli-
minés.

¢) Les appareils utilisés doivent étre réguliere-
ment et efficacement nettoyés, décontaminés,
entretenus et contrélés. L'ensemble de ces opé-
rations ainsi que les visites d'entretien réali-
sées par le constructeur ou par un organisme
de maintenance, doivent étre notés dans un
document affecté a chaque appareil. Des procé-
dures de secours doivent étre prévues en cas de
panne ou de dysfonctionnement, notamment
Paccés a la cuve de dépannage, préalablement
identifiée, pour la conservation des gametes et
des embryons. Le matériel doit étre renouvelé
régulierement en fonction de son obsolescence
et de son usure.

13

d) Dans le cadre des précautions “ univer-
selles ” a respecter pour les laboratoires tra-
vaillant sur des prélevements humains, défi-
nies par le CDC d’Atlanta (MMWR n° 2 spé-
cial, 1987), le personnel du laboratoire doit
suivre les regles suivantes :

- port de gants pour toutes les manipulations
de produits humains, a changer chaque fois
que nécessaire et nécessairement entre 2
patients,

- port de masque pendant les manipulations.

- lavage des mains et de la peau immédiat en
cas de projection,

- prévention des piqares et coupures (collec-
teurs, interdiction de reboucher les aiguilles)
Il est rappelé que la vaccination du personnel

du laboratoire contre ’hépatite B est obligatoi-
re.
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e) Les locaux doivent faire 'objet d'un nettoya-
ge et d’'une désinfection efficaces quotidiennes
afin d'éviter tout risque de contamination. Les
procédures d’entretien doivent étre décrites et
notées sur un cahier spécifique. Les produits
utilisés a cet effet doivent étre non toxiques.

1.1.3. - DOCUMENTS
- DOSSIER MEDICAL

L’équipe clinique et I'équipe biologique doivent
étre chacune en possession des piéces exigées
avant le recours a ' AMP. En outre, ’équipe cli-
nique doit disposer d’'un résumé du dossier bio-
logique et I'équipe biologique d’'un résumé du
dossier clinique. Ces dossiers doivent étre
conservés pendant une durée minimale de 30
ans.

Ce dossier comprend :
- Les piéces exigées avant le recours a ' AMP,

- Les éléments cliniques et biologiques com-
muns & toute AMP,

- Les éléments cliniques et biologiques spéci-
fiques de chaque AMP,

- Le double d'un compte-rendu de la tentative
remis aux patients.

Les regles concernant le contenu et la conser-
vation du dossier du donneur ou de la donneu-
se sont traitées en 3.2.3.

- Les piéces exigées avant le recours a
U'AMP (L. 152-2 du CSP) sont :

- Un justificatif du mariage ou d’'une durée de
vie commune d’au moins 2 ans,

- Le consentement écrit du couple préalable a
la mise en oeuvre de ’AMP, et renouvelé avant
chaque transfert d’'embryons ou chaque insé-
mination.

- Les éléments cliniques et biologiques
communs a toute AMP sont :

- L'indication de 'AMP, accompagnée des élé-
ments qui ont permis de 1'établir,

- Les résultats des tests relatifs a la sécurité
sanitaire,

- Le détail de 'ensemble des traitements admi-
nistrés et la réponse ovarienne a la stimula-
tion,

- Les techniques détaillées d’AMP utilisées a
chaque étape,

- En cas de grossesse, une information sur
l'évolution de celle-ci et sur 1'état de santé du
ou des nouveau-nés.

- Les éléments cliniques et biologiques de
IIAC sont:

- La détermination du moment estimé de 'ovu-
lation,

- Les parametres du sperme utilisé pour I'insé-
mination et notamment, le nombre de sperma-
tozoides mobiles inséminés,

- La date et I'heure du recueil de sperme, de sa
préparation et de l'insémination.

- Les éléments cliniques et biologiques de
la FIV sont :

- La date de la ponction (et son compte-rendu)
et le nombre d'ovocytes recueillis et inséminés,

- La qualité ovocytaire (éventuellement atré-
sie, zone pellucide endommagée),

- Les techniques spécifiques éventuellement
mises en oeuvre (micromanipulation, cocultu-
re, éclosion assistée, etc.),

- Le nombre de spermatozoides utilisés pour
I'insémination in vitro,
- Le nombre d’ovocytes fécondés le lendemain

de linsémination, incluant les éventuelles
fécondations anormales,

- Le nombre et la morphologie des embryons
obtenus et leur stade de développement, le sur-
lendemain de 'insémination et au moment du
transfert, si celui-ci est différé,

- La date et le nombre d'embryons transférés,
- Le nombre d'embryons congelés,

- Le compte rendu de la tentative doit com-
prendre au minimum le nombre d'ovocytes
recueillis, inséminés, le nombre d'embryons
total obtenus, transférés et congelés.

- REGISTRES ET RELEVES CHRONOLO-
GIQUES

Ces documents doivent étre conservés dans le
respect de la confidentialité. Ils doivent étre
reliés et numérotés. Ils doivent étre gardés a
proximité des locaux ou sont réalisées les
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diverses activités qu’ils concernent (laboratoire
de F1IV, lieu de conservation des gametes et
embryons).

a) Relevé des activités cliniques

Les établissements de santé doivent noter sur
un registre toutes les prises en charge pour
FIV, des le début des cycles de stimulation, les
causes d’arrét éventuelles, la date de la ponc-
tion, le résultat de la tentative et l'issue de la
grossesse.

b) Relevé chronologique des tentatives
d’AMP

Etabli par les biologistes, il doit comporter au
minimum la date de TAMP (date de I'insémi-
nation pour les IAC, date de la ponction d’ovo-
cytes pour les FIV), I'identité du couple, le nom
du centre clinique, la qualité des intervenants,
la technique d’AMP mise en euvre et les
milieux produits et matériels utilisés ainsi que
le résultat de la tentative, ceci afin d’obtenir la
tracabilité des procédures mises en ceuvre pour
chaque tentative.

c) Registre de conservation des gametes

Son contenu est précisé a 'article R. 184-2-1 du
CSP. Chaque registre doit mentionner l'identi-
té de la personne a l'origine des gameétes (nom
du patient en cas d’autoconservation, code
d'identification du donneur en cas de don), les
lieux et dates de congélation des gametes. Il
comporte aussi les indications précises du lieu
de conservation des gameétes dans la cuve
affectée a cet effet. Enfin, il doit préciser les
dates et les modes d'utilisation des gametes,
et, le cas échéant, 1'identité du couple destina-
taire du don de gametes.

d) Registre de conservation des embryons

Son contenu est fixé par l'article R. 184-2-2 du
CSP. Chaque registre doit mentionner 1'identi-
té du couple a l'origine de 1'embryon (et le cas
échéant le code d'identification du donneur de
gametes), le lieu et les dates de fécondation et
de congélation et, le cas échéant, le lieu de
conservation antérieur.

Pour chaque couple il convient de noter le
nombre d'embryons conservés, les indications
précises du lieu de conservation des embryons
dans la cuve affectée a cet effet, et les informa-
tions relatives au devenir de tous les embryons

(date de décongélation, date de transfert,
aspect morphologique a la décongélation, date
d’arrét éventuel de la conservation) ainsi que
le résultat de tous les transferts.

Enfin, il est nécessaire d’y faire figurer les
dates des relances effectuées aupreés des
couples sur le point de savoir s§’ils maintien-
nent leur demande parentale, et le résultat de
celles-ci.

e) Cahier de procédures

Un cahier de procédures est mis en place dans
chaque unité clinique et laboratoire. Les procé-
dures, tenues a jour, sont dactylographiées,
datées et validées par le ou les responsables
agréés, et signées par l'ensemble des interve-
nants.

1.1.4. - CONFIDENTIALITE ET
SECURITE
- LOCAUX, DOCUMENTS.

La piece affectée a la conservation des gametes
et des embryons, ainsi que celle contenant les
registres doit étre équipée d'une protection
contre le vol. L'acces a ces locaux est placé sous
la responsabilité des praticiens agréés. Les
procédures de sécurité concernant la pieéce
affectée a la conservation des gametes et des
embryons sont écrites.

Les documents réglementaires sont gardés
dans des conditions de sécurité garantissant
une conservation de longue durée.

La communication d’éléments concernant les
dossiers est placée sous la responsabilité des
cliniciens et biologistes agréés.

- INFORMATIQUE

Les ordinateurs contenant les données nomi-
natives ne doivent pas étre reliés & un systéme
extérieur a l'établissement, sauf accord de la
Commission Nationale Informatique et Liberté
(CNIL). L'acces aux informations nominatives
est placé sous la responsabilité des respon-
sables agréés et réservé aux personnes autori-
sées par le biais de codes d'acces confidentiels.

Des procédures sont écrites pour notifier les
modalités d'introduction ou de modification
des données nominatives ainsi que leur consul-
tation. Il est indispensable de disposer d'une
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double conservation des données.

1.2. - ETAPES PREALABLES A LA MISE
EN OEUVRE DE L'AMP

La décision d'AMP ne devra étre prise qu'apres
avoir effectué un bilan médical complet du
couple et apres l'avoir informé, le cas échéant,
d'autres possibilités thérapeutiques ainsi que
de la faculté de recourir a 'adoption.

1.2.1. - CADRE LEGAL DE L'AMP (ART. L.
152-2 CSP)

L'AMP doit toujours répondre a une dem=ande
parentale, pour remédier a une infertilité dont
le caractére pathologique a été médicalement
constaté ou pour éviter la transmission a l'en-
fant d'une maladie d'une particuliére gravité.
Cette derniére indication correspond principa-
lement & 'AMP avec don de gametes, a l'ac-
cueil d'embryon ou a la FIV avec diagnostic
pré-implantatoire si la maladie est considérée
de plus comme incurable. Aucune AMP ne peut
étre réalisée pour des raisons de convenance
personnelle.

La prise en charge ne peut concerner qu'un
couple formé d'un homme et d'une femme, en
age de procréer.

Le couple doit étre marié ou en mesure d'ap-
porter la preuve d'une vie commune depuis au
moins deux ans. Il appartient a 1'équipe médi-
cale de demander la production des documents
attestant de lidentité des deux membres du
couple, de la réalité du mariage (livret de
famille, fiche récente d'état civil) ou de la durée
de vie commune (par tout moyen).

Les deux membres du couple doivent étre
vivants au moment de la réalisation de 'AMP
(insémination ou transfert d'embryon). En pra-
tique, le respect de cette condition est assuré
par l'exigence d'un double consentement signé
au moment de chacune de ces opérations.

1.2.2. - INDICATIONS ET DIAGNOSTIC

Lorsqu'elle a pour but de remédier a l'infertili-
té, 'AMP est réservée a des couples pour les-
quels les chances de fécondation naturelle sont
nulles ou trés faibles. Certaines indications
sont absolues, comme l'absence ou l'occlusion
bilatérale des trompes (FIV conventionnelle)
ou les stérilités masculines par azoospermie

(ICSI, TAD).

En revanche, certaines indications sont rela-
tives, notamment toutes celles qui correspon-
dent & une simple hypofertilité, et doivent étre
jugées en fonction du bilan diagnostique, de
l'age des patients et de la durée d'infécondité.
Il en est ainsi des altérations tubaires, des ano-
malies du spermogramme, des anticorps anti-
spermatozoides, de I'endométriose, des anoma-
lies de la glaire cervicale et des infécondités
sans cause diagnostiquée (idiopathiques).

En cas d'indication relative, il est recommandé
d'observer un délai raisonnable avant la mise
en ceuvre de 1'AMP, délai dont l'importance
dépend de 1'age des patients et du temps écou-
1é depuis qu’ils essaient d’obtenir une grosses-
se. En effet, dans ce cas, la plus grande partie
des couples concevront spontanément. Il n'est
de ce fait pas raisonnable de proposer une FIV
a un couple dont la femme a moins de 35 ans
sans une durée d'infécondité d'au moins deux
ans. Ce délai peut étre raccourci ensuite.
Cependant, compte tenu de la faible efficacité
des techniques au dela de 37 ans, il est recom-
mandé de ne prendre en charge des femmes
plus 4gées que dans les cas ou la fonction ova-
rienne a été jugée satisfaisante.

En ce qui concerne l'exploration de l'infécondi-
té, il est inutile d'observer un délai d'attente
avant de la mettre en ceuvre si I'anamnese fait
envisager l'existence de troubles de la fertilité.

Explorations préalables

La réalisation d'une AMP chez un couple infer-
tile ne peut étre envisagée sans un bilan com-
prenant au moins les examens suivants :

- Examen clinique complet des 2 partenaires,

- Exploration du cycle comprenant au mini-
mum une courbe de température et un dosage
de FSH et oestradiol en début de cycle (J2 a
J5),

- Hystérosalpingographie

- Spermogrammne, spermocytogramme, sper-
moculture,

Ce bilan minimum pourra étre complété en
fonction du contexte clinique, afin de mieux

cerner le diagnostic, le pronostic de fertilité,
Pattitude thérapeutique a adopter.
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La constatation d’une anomalie du spermo-
gramme selon les criteres de 'OMS (concen-
tration inférieure a 20 millions/ml, mobilité
totale inférieur a 40 % ou mobilité progressive
inférieure a 25 %, taux de formes normales
inférieur a 30 %) doit orienter vers une explo-
ration andrologique.

En cas d'azoospermie, ou d'oligozoospermie
sévere faisant envisager une ICSI, il est néces-
saire de disposer d’'un bilan spermatique
approfondi comportant au moins un test de
migration — survie indiquant le nombre total
de spermatozoides mobiles et vivants au
recueil et apres 24 h d’incubation. D’autres
explorations sont a prévoir en fonction du
contexte clinique. Une enquéte génétique est
indispensable dans la plupart des cas

A lissue de ce bilan, une stratégie thérapeu-
tique pourra étre proposée : technique retenue,
nombre total de tentatives, alternatives en cas
d'échec.

1.2.3. - ENTRETIENS DU COUPLE
DEMANDEUR AVEC L'EQUIPE MEDICA-
LE PLURIDISCIPLINAIRE. (ART L 152-
10 CSP)

Préalablement a la mise en ceuvre de 'AMP, le
couple demandeur doit rencontrer un clinicien
et un biologiste de 1'équipe pluridisciplinaire. 11
doit pouvoir également, sur sa demande ou
celle des praticiens, rencontrer tout autre
membre de 1'équipe, y compris le médecin qua-
lifié en psychiatrie ou le psychologue dont 1'éta-
blissement s'assure le concours. Il peut étre
fait appel en cas de besoin & un service social.

a) Information du couple

Une information claire, précise et adaptée doit
étre donnée au couple au cours de ces entre-
tiens sur la cause de son infécondité ainsi que
sur le choix de la ou des techniques envisagées.
Chaque technique doit étre présentée avec ses
chances de succeés pour le couple, sa pénibilité
ainsi que les contraintes, notamment d'ordre
matériel, financier ou psychologique, qu'elle
peut entrainer. Doivent étre exposés les
risques potentiels & court et a long terme, liés
notamment a la stimulation ovarienne, au
geste chirurgical, aux techniques biologiques
utilisées ainsi que le risque de grossesses mul-

tiples. Une information sur les éventuelles
solutions alternatives devra étre délivrée :
chances de concevoir spontanément, chirurgie
des trompes ou des voies excrétrices mascu-
lines. De méme, 1'éventualité de devoir arréter
la prise en charge devra étre envisagée d'em-
blée.

Une information doit aussi étre délivrée sur les
possibilités ouvertes par 1'adoption (conditions
légales, modalités pratiques, adresse des orga-
nismes).

Le couple doit étre informé de 1'état actuel et
encore limité des connaissances concernant
I'état de santé des enfants nés apres AMP. Le
praticien doit encourager le couple a participer
aux études épidémiologiques qui pourront lui
étre proposées.

La remise d'un dossier guide explicatif devra
compléter ces informations.

b) Vérification de la motivation du couple

Le praticien s'assure de la réalité du désir
d'enfant chez la femme et chez l'homme. Il
vérifie 'absence d'obstacle grave a la mise en
ceuvre de 'AMP dans l'intérét de l'enfant a
naitre. Si nécessaire, aprés entretien avec le
psychiatre ou le psychologue et concertation au
sein de l'équipe, la mise en ceuvre de 'AMP
pourra étre différée.

¢) Confirmation de la demande

L'AMP ne peut étre mise en ceuvre sans que les
2 membres du couple aient confirmé par écrit
leur demande. Cette confirmation ne peut
intervenir qu'a l'issue d'un délai d'un mois a
compter du dernier entretien.

1.2.4. - Tests de sécurité sanitaire

a) AMP intra-conjugale

Une bonne pratique médicale implique la réa-
lisation de certains tests sanitaires avant la
mise en ceuvre d'une AMP intra-conjugale
pour éviter le risque de contamination de pré-
levements d’autres couples, du personnel et de
I'enfant a naitre. Il est nécessaire de recher-
cher des marqueurs biologiques d’infection et,
lorsque cela est techniquement possible, d'in-
fectivité par VIH1, VIH2, les virus des hépa-
tites B et C et la syphilis chez les 2 membres
du couple. Cette recherche doit étre réalisée
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avant la premieére tentative et, pour les autres
tentatives, si le délai depuis la derniere déter-
mination est supérieur 4 12 mois.

En ce qui concerne l'infection par le VIH, la
prise en charge des couples ne peut se faire que
dans le cadre d’'un protocole de recherche cli-
nique pluridisciplinaire, relevant des prescrip-
tions de la loi Huriet comprenant 'avis d’'un
CCPPRB et validé par la CNMBRDP.

En ce qui concerne le virus de I’hépatite B, si
I'homme est porteur de l'antigene HBS, il
conviendra de vacciner la conjointe séronégati-
ve préalablement a toute AMP. Si la femme est
porteuse de l'antigene HBS, 'AMP est pos-
sible, mais le couple doit étre averti de la
nécessité de réaliser la sérovaccination spéci-
fique de I'enfant a la naissance.

En cas de séropositivité avec virémie de 'un ou
Pautre ou des 2 membres du couple vis-a-vis de
I’hépatite C, la prise en charge des couples est
uniquement possible dans le cadre d’un proto-
cole de recherche clinique . pluridisciplinaire,
relevant des prescriptions de la loi Huriet com-
prenant l'avis d'un CCPPRB et validé par la
CNMBRDP

En cas de séropositivité pour la syphilis, TAMP
doit étre précédée d'un traitement spécifique.

b) AMP avec don

Des regles de sécurité sanitaire sont obliga-
toires (articles R. 673-5-10 a R. 673-5-13 du
CSP) pour le recueil et 1'utilisation de gametes
humains provenant de dons en vue de la mise
en ceuvre d'une assistance médicale a la pro-
création. Un certain nombre d'analyses de bio-
logie médicale doivent étre pratiquées chez le
donneur de gametes avant le don, a la
recherche des marqueurs biologiques d'infec-
tion et, lorsque cela est techniquement pos-
sible, d'infectivité :

(1) pour les virus VIH1, VIH2, HTLV1, HTLVZ2,
hépatites B et C, et pour la syphilis.

(2) pour le cytomégalovirus (dosages d'IgM et
IgG).

- Si les résultats sont positifs a 1'une des infec-
tions citées au (1), les donneurs ou les don-
neuses de gameétes ne peuvent étre retenus.
S'ils sont négatifs, un délai de 6 mois doit étre

respecté pendant lequel le sperme provenant
du don ne peut pas étre cédé, et les embryons
issus d'ovocytes cédés ne peuvent pas étre
transférés. A l'issue de ce délai, les textes
réglementaires prévoient que le bilan soit
renouvelé pour les infections (1), a Pexception
de HTLV1 et HTLV2. Il est cependant recom-
mandé de les pratiquer. Le praticien est tenu
de s'assurer que les résultats des analyses sont
demeurés négatifs. Dans le cas ou 'un ou plu-
sieurs de ces résultats seraient devenus posi-
tifs, les gameétes ne pourraient étre cédés ni les
embryons transférés.

En ce qui concerne le CMV (2), si le premier
test est positif, il est préférable, en 1'absence
d'IgM, et apres la période réglementaire de 6
mois, de n’utiliser les gametes que pour les
couples receveurs dont l'un au moins des
membres est positif pour le CMV. En présence
d'IgM, le don est récusé. Si le premier test est
négatif, il doit étre répété a 'issue de la pério-
de de 6 mois. Lorsque le deuxiéme test de CMV
se positive, traduisant une infection récente, le
don est récusé.

Enfin, il est préférable de réserver les gametes
provenant de donneurs négatifs pour le CMV a
des couples receveurs dont les 2 membres sont
eux-mémes négatifs.

Outre les analyses ci-dessus il est nécessaire,
en cas de don de sperme, de pratiquer une
spermoculture a chaque recueil de sperme.

Enfin, ne peuvent étre retenus les donneurs de
gametes dont l'interrogatoire révele un risque
potentiel de transmission de la maladie de
CREUTZFELDT-JAKOB ou d'autres encépha-
lopathies subaigués spongiformes (antécédents
familiaux de cette maladie, administration de
produits extractifs humains provenant du cer-
veau - notamment hormone de croissance -,
explorations neurochirurgicales invasives).
L'interrogatoire doit comprendre des questions
concernant ces problémes, et il est conseillé de
mentionner les réponses dans le dossier des
patients.

Un document, nécessaire pour la cession des
gameétes et des embryons issus des ovocytes
cédés, doit étre établi par le biologiste agréé
précisant :
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- le nom et 'adresse de 1'établissement autori-
sé ayant recueilli ces gametes et le cas échéant,
le nom et 'adresse de 1'établissement autorisé
ayant procédé a la fécondation in vitro des ovo-
cytes cédés.

- les résultats des analyses ci-dessus sans
aucune mention permettant d'identifier les
donneurs de gametes.

- I'identité du couple destinataire des gametes.

Le praticien mettant en ceuvre 'AMP avec
tiers-donneur est tenu au préalable de se faire
remettre le document cité ci-dessus et de
prendre connaissance des résultats des ana-
lyses. Il parait souhaitable qu'il appose sa
signature sur ce document.

2 - DESCRIPTION DES PRATIQUES
D'AMP INTRA-CONJUGALE

2.1. - INSEMINATION ARTIFICIELLE
AVEC SPERME DE CONJOINT

Les TAC constituent une AMP a part entiére,
dont les indications doivent é&tre soigneuse-
ment pesées, et concernent essentiellement les
infécondités d'origine cervicale, inexpliquée ou
masculine. Dans tous les cas, l'indication ne
sera posée qu'apres réalisation d'un test de
séparation des spermatozoides. Ce test doit
montrer que le nombre total de spermatozoides
mobiles disponibles est supérieur a 500 000,
apres préparation de la totalité de 1'éjaculat. I1
est recommandé que le test de séparation soit
pratiqué dans le laboratoire préparant les
spermatozoides en vue d’insémination.

Dans certains cas particuliers, l'insémination
sera réalisée avec des paillettes de sperme
autoconservé.

La mise en ceuvre de cette technique nécessite,
comme pour toute AMP, un entretien préalable
du couple demandeur avec le clinicien amené a
la réaliser. Au cours de cet entretien le clini-
cien s'assure du respect des conditions légales
(article L. 152-2 du CSP), donne I'information
légale au couple (article L. 152-10 du CSP) et
recueille le consentement signé. Celui ci devra
étre confirmé a chaque insémination.

L'insémination est le plus souvent réalisée par
voie intra-utérine apres préparation du sper-

me dans un laboratoire autorisé.

2.1.1. - COORDINATION CLINICIEN -
BIOLOGISTE

La coordination entre le clinicien et le biologis-
te est indispensable. Le biologiste doit donner
son accord avant la mise en ceuvre de 1'TAC. 11
ne peut prendre en charge la préparation du
sperme que s'il a une information complete
sur:

- L'indication de 1'TAC,

- Les données détaillées d'un spermogramme
datant de moins de 3 mois et d’'un test de sépa-
ration des spermatozoides mobiles (acte réser-
vé aux laboratoires agréés par 'AMP),

- Le respect des conditions légales (Cf. 1.2.1.) ,

- La signature du consentement a I'TAC qu'il
doit conserver,

- Les résultats des tests de sécurité sanitaire
(sérologies VIH, hépatites B et C, et syphilis).

Il doit impérativement s'assurer aupres du cli-
nicien des résultats de chaque cycle en cours
ainsi que de l'issue d'une grossesse éventuelle,
et recueille le bilan d’activité des cliniciens
avec lesquels il collabore.

2.1.2. ASPECTS CLINIQUES

L'insémination est généralement précédée
d'une stimulation de la croissance folliculaire,
en vue d’obtenir un petit nombre de follicules
matures (1 a 3 au maximum). Un monitorage
de l'ovulation échographique et hormonal (oes-
tradiol, LH) est donc nécessaire permettant de
surseoir a l'insémination si plus de 3 follicules
mirs sont mis en évidence. Sauf exception, une
insémination par cycle est suffisante. Le
nombre de cycles d'inséminations ne devrait
pas dépasser six.

2.1.3. ASPECTS BIOLOGIQUES

Le recueil de sperme en vue ’AMP doit avoir
lieu dans un laboratoire ’AMP autorisé.

Le sperme doit étre recueilli par masturbation
dans des conditions d'asepsie rigoureuse, apres
lavage et désinfection des mains et du gland.
Dans certains cas (anticorps anti-spermato-
zoides, nécrozoospermie) le recueil direct dans
un milieu de culture est nécessaire. Les procé-
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dures d’hygiéne du recueil doivent étre affi-
chées dans la piece destinée au recueil.

Pour des raisons de sécurité sanitaire, il est de
bonne pratique de traiter le sperme sous une
hotte a flux laminaire avec du matériel a usage
unique, des milieux stériles et controlés (de
préférence a 37° C) et répondant aux exigences
réglementaires en vigueur (voir chapitre
2.2.2). 11 est indispensable d'identifier chaque
flacon de recueil, et chaque tube a centrifuger
avec le nom du patient ou les deux noms des
membres du couple s'ils sont différents.

L'analyse des parametres spermatiques le jour
du recueil est indispensable avec, au mini-
mum, l'évaluation de la numération et de la
mobilité des spermatozoides, et une numéra-
tion des leucocytes. Si nécessaire, un deuxiéme
recueil pourra étre demandé. La préparation
peut se faire selon différentes techniques sélec-
tionnées en fonction des parametres sperma-
tiques : lavage - migration ascendante, gra-
dients de densité. Il est nécessaire de faire
l'analyse des parametres apres préparation
afin d'évaluer le nombre de spermatozoides
mobiles inséminés.

Si le sperme doit étre transporté, cela doit se
faire dans un systéme permettant le maintien
du prélevement entre 20° et 35° en évitant les
variations thermiques. LTAC est générale-
ment réalisée avec au moins 500 000 sperma-
tozoides mobiles concentrés dans un volume de
0,2 4 0,3 ml de milieu.

2.2. LA FECONDATION IN VITRO INTRA-
CONJUGALE (FIV-C)

2.2.1. - ASPECTS CLINIQUES
a) Indications

La fivete (fécondation in vitro et transfert
embryonnaire), avec ou sans micromanipula-
tion, demeure une technique lourde et cotiteu-
se dont les résultats restent limités. Ses indi-
cations peuvent étre absolues (absence ou obs-
truction tubaire bilatérale, azoospermie...) ou
relatives (altération tubaire, endométriose,
insuffisance spermatique, idiopathique etc.).
Dans les indications relatives, la FIV doit étre
proposée avec discernement, ni trop précoce-
ment avant d'avoir mis en ceuvre d'autres pos-

sibilités thérapeutiques, ni trop tardivement
lorsque 1'age de la femme grevera considéra-
blement les chances de succes.
Exceptionnellement, la FIV peut étre proposée
dans le but de réaliser un diagnostic biologique
a partir de cellules prélevées sur I'embryon in
vitro (article L. 162-17 CSP).

Enfin, un cycle de ponction ne doit pas étre
débuté tant que le couple dispose d’embryons
congelés provenant d’'une ponction antérieure.

b) Stimulation

La stimulation ovarienne vise a obtenir un
nombre raisonnable d'ovocytes matures, le
nombre habituel varie de 4 4 10. L'obtention
d'une moyenne différente doit faire réévaluer
les protocoles utilisés. Elle sera modulée en
fonction du statut ovarien de la femme. Il fau-
dra également tenir compte des souhaits du
couple (refus de congélation embryonnaire par
exemple qui doit conduire a une stimulation si
possible paucifolliculaire). La surveillance de
cette stimulation repose sur un suivi échogra-
phique et hormonal.

La surveillance échographique se fait de préfé-
rence par voie vaginale a l'aide de sondes a
haute définition. La mesure des diametres fol-
liculaires est répétée en fonction de la réponse
de chaque patiente : 3 ou 4 échographies sont
en général suffisantes. L'étude de I'épaisseur
et des caractéristiques de l'endomeétre peut y
étre associée.

La surveillance hormonale s’effectue par le
dosage de l'oestradiol. Trois ou quatre dosages
sont généralement réalisés avant la décision
du déclenchement. Le dosage de la progestéro-
ne en fin de stimulation peut étre utilisé pour
affiner les critéres de la maturation folliculai-
re. Le dosage de la LH n'est utile qu'en cas de
stimulation n'associant pas un analogue de
LHRH. Les autres dosages n'ont pas d'intérét
en pratique clinique habituelle.

Les modalités de la stimulation et de sa sur-
veillance, de son arrét éventuel, la décision de
déclenchement de 1'ovulation restent sous la
responsabilité d'un clinicien agréé. En cas de
réponse ovarienne excessive, le déclenchement
de Y'ovulation doit étre annulé et la femme doit
continuer a étre suivie.
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¢) Ponction folliculaire

La ponction folliculaire est réalisée, sous la
responsabilité d’'un praticien agréé, 33 a 36
heures apres le déclenchement de l'ovulation,
généralement sous échographie, par voie vagi-
nale. Une anesthésie loco-régionale ou généra-
le est pratiquée, en tenant compte du souhait
de la patiente. Un anesthésiste doit étre immé-
diatement disponible, méme en cas d'anesthé-
sie loco-régionale, permettant si nécessaire, la
réalisation d'une anesthésie générale. Du fait
de cette éventualité, une consultation pré
anesthésique est recommandée. Les milieux de
ringage utilisés pour la ponction folliculaire
sont choisis parmi les produits répondant aux
normes en vigueur. Le maintien a 37° C du pré-
levement doit étre assuré dés la ponction jus-
gu'a son traitement au laboratoire.

2.2.2. - ASPECTS BIOLOGIQUES

Le traitement de gametes et d’embryons
humains dans le laboratoire nécessite le res-
pect de regles de sécurité explicités au cha-
pitre 1.1.2. Pour des raisons sanitaires et afin
d’éviter tout risque d’erreur, les produits
venant de couples différents ne doivent pas
étre traités par la méme personne simultané-
ment. L’identification des gametes et des
embryons est d'une importance capitale et
implique la vérification de lidentité des 2
membres du couple. Par la suite, chaque flacon
de recueil, tube ou boite de culture utilisé doit
porter le nom d'usage du couple (ou les 2 noms
g’ils sont différents).

a) Milieux de culture et matériel

Les conditions de culture optimales imposent
la maitrise de plusieurs parametres notam-
ment : Pasepsie, la température et le pH.

Les manipulations doivent étre réalisées sous
enceinte stérile a flux adapté, avec du matériel
stérilisé sans substance connue comme toxique
(comme l'oxyde d'éthyléne) et des milieux de
culture adaptés. Le personnel doit porter
tenues a usage unique ou stérilisées quotidien-
nement, ainsi qu'un masque et des gants (Cf.
1.1.2)).

La température est maintenue a 37° C pen-
dant toute la durée des manipulations et des
transports éventuels des ovocytes et embryons
: préchauffage du matériel plastique et des

milieux de culture, utilisation d’'un plateau
chauffant dans la hotte, d’'une platine chauf-
fante sur le stéréomicroscope, d’'une platine
chauffante ou d'une enceinte thermostatée
pour le microscope inversé, d’'un bain-marie sec
et d’'un incubateur.

Le pH doit étre maintenu autour de 7,2 grace a
une atmosphere gazeuse enrichie en CO2 pen-
dant toute la durée de la culture.

Plusieurs milieux de culture actuellement dis-
ponibles dans le commerce ont montré une effi-
cacité comparable. Néanmoins, ne peuvent
étre utilisés que ceux répondant aux exigences
réglementaires en vigueur. En cas de supplé-
mentation, ne peuvent étre utilisés que des
produits biologiques provenant du couple ou
des substances commercialisées satisfaisant
aux réglementations. L'utilisation de produits
biologiques provenant d’autres patients est
interdite.

Les milieux préparés au laboratoire doivent
inclure des composés conformes aux normes,
hautement purifiés et, lorsque cela est pos-
sible, spécifiques pour culture cellulaire. Un
cahier de préparation doit étre tenu compor-
tant la composition du milieu, lorigine des
composants et leur numéro de lot. De plus, un
numéro de lot doit étre attribué a chaque pré-
paration de milieu. Toute nouvelle modalité de
culture ou de conservation des embryons ne
peut étre pratiquée que dans le cadre d’une
étude sur 'embryon autorisé par le Ministre
chargé de la Santé apres avis de la CNMBRDP
(articles L. 152-8 et R. 152-8-3 du CSP). Dans
tous les cas, les numéros de lot des milieux uti-
lisés doivent figurer sur un document permet-
tant d’assurer la tracabilité des milieux. En
cas de culture sous huile, celle-ci doit étre spé-
cifique pour la culture cellulaire.

Le matériel plastique utilisé pour toutes les
manipulations doit étre non cytotoxique et,
lorsque cela est possible, spécialement congu
pour culture cellulaire.

b) Technique de FIV

Le recueil du sperme doit se faire au laboratoi-
re dAMP autorisé notamment pour s'assurer
de l'origine des gameétes. Lorsque des pro-
blemes de recueil sont connus le sperme pour-
ra étre congelé en dehors de toute tentative de
F1IV de maniére a étre disponible en cas d’échec
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de recueil le jour de la tentative (Cf. autocon-
servation, 2.6.).

La préparation du sperme peut se faire selon
différentes techniques sélectionnées en fonc-
tion de sa qualité : lavage simple, lavage et
migration ascendante, gradient de densité ou
toute autre méthode éprouvée.

L'insémination des ovocytes non atrétiques est
réalisée dans les heures qui suivent le recueil
ovocytaire avec un nombre de spermatozoides
mobiles compris, sauf exception, entre 50 000
et 200 000/ml. En cas d’asthénospermie, les
délais entre le recueil de sperme, sa prépara-
tion et l'insémination doivent étre les plus
courts possibles.

Lorsque le couple refuse la congélation
embryonnaire le nombre d’ovocytes inséminés
doit étre limité a 3, le couple en ayant été aver-
ti au moment du consentement.

Les ovocytes sont examinés 16 a 20 heures
apres l'insémination de maniere a évaluer la
fécondation. La culture embryonnaire est
ensuite poursuivie et le transfert envisagé
pour ceux présentant au plus 2 pronuclei. La
culture est poursuivie le plus souvent jusqu'a
J2 ou J3.

Elle peut étre parfois prolongée jusqu’a J5 - J7,
soit par coculture, soit en utilisant des milieux
synthétiques séquentiels, pour permettre le
développement de 'embryon jusqu'au stade de
blastocyste et ainsi un transfert plus tardif.

La coculture consiste a cultiver des embryons
sur un tapis cellulaire. Seules les cellules auto-
logues (cumulus, granulosa, endomeétre de la
patiente) n'induisent pas de risque infectieux
exogene. L'usage des cellules d'une autre
patiente est strictement interdit. Certains
types de cellules (cellules Véro de rein de
singe), ont pu étre utilisées, mais n’ont fait
actuellement l'objet d’aucune procédure de
validation au regard de la sécurité sanitaire,
en l’état de la législation actuelle.

Les techniques d’assistance médicale a la pro-
création innovantes non consacrées par l'usa-
ge, aboutissant a la formation d’embryons doi-
vent étre réalisées dans le cadre d’'un projet de
recherche clinique et apres avis de la CNM-
BRDP.

Il convient de rappeler que lorsque ces tech-
niques non éprouvées concernent l'embryon
lui-méme, elles entrent dans la procédure obli-
gatoire d’autorisation d’études sur 'embryon
humain (article L. 152-8 et R. 152-8-1 a R. 152-
8-12 du code de la santé publique).

2.2.3 - TRANSFERT EMBRYONNAIRE

Au moment du transfert embryonnaire, le cli-
nicien et le biologiste doivent s’assurer person-
nellement de l'identité de la patiente. Les
modalités du transfert s’appuient sur les don-
nées cliniques de la patiente et les résultats
d'un test de transfert préalable dont les résul-
tats sont consignés dans le dossier d'AMP.
Enfin dans ces cas exceptionnels, il doit étre
possible de recourir a 'anesthésie générale.

a) Choix des embryons a transférer

Ce choix se fait en fonction des critéres sui-
vants :

- Normalité de la fécondation (présence de 2
pronuclei au maximum a J1),

- Cinétique embryonnaire, le meilleur dévelop-
pement étant 4 cellules a J2 et 8 cellules a J3,

- Morphologie embryonnaire évaluée sur l'ho-
mogénéité des blastomeéres et la proportion du
volume des exsudats qui ne doit pas excéder
50%.

Le choix des embryons & transférer est sous la
responsabilité du biologiste et doit étre explici-
té au couple. Selon leur aspect morphologique,
le biologiste peut décider de ne pas transférer
ni congeler les embryons obtenus.

b) Nombre d'embryons a transférer

Le nombre d’embryons a transférer doit étre
discuté conjointement entre le couple, le clini-
cien et le biologiste. Ce nombre dépend de I'as-
pect des embryons, de Page de la patiente et de
ses antécédents. Il doit étre autant que pos-
sible limité a 2. Au dela, les raisons doivent
étre justifiées dans le dossier de la patiente.

¢) Les couples doivent étre informés des
chances de succes ainsi que du risque de gros-
sesse multiple et de tout incident sérieux sur-
venu au cours des phases clinique et biologique
de leur tentative et pouvant compromettre
leurs chances de succes. Ces éléments doivent
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étre mentionnés sur le dossier de la patiente et
sur le registre des tentatives.

2.3. FIV AVEC MICRO-INJECTION (ICSI)
2.3.1. Aspects cliniques

L'ICSI doit étre réservée a des cas ou la fécon-
dation in vitro par les techniques convention-
nelles est impossible ou a de faibles chances de
réussite. 1l s'agit surtout des infécondités mas-
culines séveres. Elle peut étre envisagée en
premiere intention dans les cas suivants :

- azoospermies impliquant un prélévement épi-
didymaire ou testiculaire des spermatozoides,

- oligo et/ou asthéno et/ou térato-zoospermie
majeure,

akinétospermie,

certaines auto-immunisations anti-spermato-
zoides

En dehors de ces cas, V'indication doit se discu-
ter en fonction du taux de fécondation obtenu
lors des tentatives précédentes réalisées par
FIV conventionnelle. Le choix de la technique
et ses raisons seront alors clairement explici-
tées dans le dossier médical.

Un dossier-guide spécifique de I'ICSI, préci-
sant les risques, notamment de transmission
de la stérilité masculine, sera remis au couple.
L’ICSI doit faire lobjet d'un consentement
éclairé, signé, spécifique.

Enfin, les centres doivent collecter les données
sur l'état de santé des enfants & la naissance.
L'étude du devenir a long terme des enfants
doit étre encouragée.

2.3.2. - Aspects biologiques

Par rapport a la FIV classique, trois étapes
sont spécifiques de 'ICSI, la préparation des
spermatozoides, celle des ovocytes et la fécon-
dation assistée elle-méme.

a) Préparation des spermatozoides

La préparation des spermatozoides éjaculés ou
recueillis par prélevement épididymaire
dépend de leur concentration. Il peut étre
demandé plusieurs éjaculats. Au dessus de 0,5
millions de spermatozoides mobiles par ml, les
techniques classiques peuvent étre utilisées
(Cf. chapitre sur les techniques de FIV

2.2.2.). Au dessous de cette limite, un simple
lavage-centrifugation de la totalité de 1'éjacu-
lat est réalisé.

En cas de ponction testiculaire, la biopsie est
disséquée, de maniere a recueillir les sperma-
tozoides .

Lorsque les spermatozoides sont prélevés chi-
rurgicalement, ceux qui ne sont pas utilisés
doivent pouvoir étre congelés, de maniére a
éviter une nouvelle ponction en cas d'échec de
la tentative, apres accord préalable du patient.

Dans l'état des connaissances actuelles, 1'injec-
tion de cellules germinales immatures (sper-
matides) ou de spermatozoides dont la vitalité
n‘est pas établie ne peut étre envisagée que
dans un protocole de recherche clinique et
apres avis de la CNMBRDP.

b) Préparation des ovocytes

Les ovocytes prélevés en vue d'ICSI doivent
étre décoronisés de maniere a visualiser l'in-
troduction de la micropipette et l'injection du
spermatozoide. La décoronisation se fait par la
hyaluronidase. Elle doit étre rapide et suivie
de plusieurs ringages pour éviter une action
délétere de I'enzyme. Elle permet de connaitre
I'état et la maturité des ovocytes qui doivent
étre notés sur le dossier biologique.

¢) Injection du spermatozoide

Le matériel nécessaire se compose d'un micro-
scope inversé équipé de micro-injecteurs. Il
doit étre placé dans des conditions garantis-
sant l'asepsie des manipulations (de préféren-
ce hotte a flux laminaire, salle stérile). Il est
préférable d'utiliser les pipettes de maintien et
d'injection commercialisées. Toutefois, lors-
qu'elles sont fabriquées au laboratoire, elles
doivent étre nettoyées et stérilisées avant
usage.

L’injection se déroule dans une boite de Pétri,
sous huile (spéciale pour culture cellulaire). Le
sperme est le plus souvent placé dans une
goutte de polyvinylpyrolidone (PVP), de manie-
re a ralentir le mouvement spermatique et
faciliter l'injection, mais l'utilisation du PVP
n'est pas indispensable. Le spermatozoide est
immobilisé par effet de cisaillement du flagel-
le. L'injection elle-méme se fait au centre de
I'ovocyte, ce dernier ayant été orienté de sorte
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que le globule polaire soit 4 6H ou 12H, donc &
distance du fuseau méiotique. Elle doit étre
rapide, non traumatisante pour l'ovocyte. Les
ovocytes sont ensuite remis en culture. Il est
actuellement admis que 10 % environ des ovo-
cytes sont endommagés. Au dela de 15 %, il est
nécessaire de revoir la technique.

Le reste de la technique se déroule de la méme
maniére que pour la FIV. Cependant la cocul-
ture ne doit pas étre associée a 1'ICSI.

Le traitement d’'une partie des ovocytes avec et
sans micromanipulation doit rester exception-
nel et documenté dans le dossier. S'il a été déci-
dé d'entreprendre une association "FIV clas-
sique -ICSI", et que des embryons sont issus
des 2 techniques, seront transférés en priorité
ceux provenant de FIV classique. Ils ne doivent
pas étre transférés simultanément (sauf justi-
fication dans le dossier), en raison notamment
de la nécessité d'avoir un suivi correctement
documenté des enfants qui en sont issus .

2.4. - CONGELATION DES EMBRYONS

Une bonne pratique de la FIV implique la pos-
sibilité de congeler des embryons en vue de les
transférer ultérieurement. Cette possibilité est
soumise au consentement écrit du couple.

2.4.1. - INDICATIONS

L’indication principale concerne les cas ou le
nombre d’embryons obtenus est supérieur au
nombre d’embryons transférés. La congélation
peut aussi étre proposée s’il est nécessaire de
retarder le transfert pour raisons médicales
(maladie, hyperstimulation, traitement de chi-
miothérapie ou de radiothérapie, etc.), ou pour
remplir les conditions de sécurité sanitaire
(notamment dans le cadre du don d'ovocyte).
Elle est enfin réalisable dans le cas d'impossi-
bilité d’effectuer le transfert (accident, contre-
temps, etc.). L'indication doit toujours figurer
dans le dossier.

2.4.2. - ASPECTS CLINIQUES

Le transfert d'embryons décongelés peut étre
réalisé lors de cycles spontanés, stimulés ou
substitués. Lors des cycles spontanés le repé-
rage de l'ovulation se base sur la mise en évi-
dence de la décharge de LH. L'ovulation peut
également étre déclenchée lorsque le follicule a
atteint 20 mm de diameétre.

La pratique d’une stimulation ovarienne
implique un monitorage échographique et hor-
monal. La réponse ovarienne doit rester pauci-
folliculaire.

Les cycles substitués font appel dans un pre-
mier temps aux ecestrogenes naturels. La pro-
gestérone ne sera administrée qu'apres avoir
vérifié 'absence d’ovulation spontanée.

Le délai entre le moment estimé de 'ovulation
et le transfert doit étre le méme que celui écou-
1é entre la ponction et la congélation.

2.4.3. - ASPECTS BIOLOGIQUES

La congélation peut intervenir du stade des
pronuclei (J1) au stade blastocyste (J6). Les
embryons présentant plus de 30 % de frag-
mentation ou un retard de développement ne
doivent pas étre congelés.

Le cryoprotecteur actuellement le plus efficace
pour les embryons de 2 & 3 jours est le propa-
nediol associé au sucrose. Il est conseillé de ne
mettre qu'un seul embryon par paillette. On ne
doit jamais en mettre plus de 2 afin de maitri-
ser au mieux le nombre d'embryons transférés.
Les paillettes doivent porter trés lisiblement
les indications permettant 1l'identification des
embryons. Elles sont ensuite déposées dans un
congélateur programmable avant d'étre
immergées dans l'azote liquide. L'induction de
la cristallisation doit étre parfaitement contrd-
iée.

La décongélation se fait par simple réchauffe-
ment a température ambiante. Le cryoprotec-
teur est éliminé par incubation des embryons
dans des solutions de concentration décrois-
sante en propanediol, jusqu'a élimination du
cryoprotecteur. Les embryons sont transférés
in utero dans les quelques heures qui suivent
le réchauffement.

En moyenne, aprés réchauffement, plus des
2/3 des embryons décongelés devraient présen-
ter au moins 50 % de blastomeéres intacts. Si
tel n'est pas le cas, la procédure de congélation
- décongélation doit étre reconsidérée.

La technique de congélation - décongélation
des blastocystes est différente : elle nécessite
un autre cryoprotecteur, le glycérol.

Chaque cycle de congélation et de décongéla-
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tion doit étre mentionné sur le registre de
conservation des embryons (voir chapitre
1.1.3.)

2.5. - RECUEIL DE SPERMATOZOIDES
PAR PONCTION

Ces ponctions ne peuvent étre envisagées que
sous la responsabilité d'un praticien agréé,
compétent en andrologie (article R.152-9-3 du
CSP). Le biologiste doit se trouver a proximité
immeédiate du bloc chirurgical, car c'est son
appréciation du nombre et de la qualité des
spermatozoides qui va guider le chirurgien
dans la poursuite ou l'arrét du prélevement.

Les spermatozoides devront étre transportés
rapidement au laboratoire et traités sans délai.

Le préléevement peut se faire a partir de I'épi-
didyme, du déférent ou du testicule. Le préle-
vement épididymaire peut étre proposé en cas
d'azoospermie obstructive, devant 1'impossibi-
lité ou l'échec de la chirurgie réparatrice.
L'anéjaculation d'origine organique, en parti-
culier chez les paraplégiques, représente une
autre indication de cette technique apres échec
des thérapeutiques classiques (vibro-massage,
électro-stimulation, stimulation pharmacolo-
gique). En cas d'anéjaculation d'origine psy-
chogeéne, le prélevement épididymaire n'est
réalisé qu'apres avis du psychiatre.

Le prélevement testiculaire est proposé en cas
d'azoospermie obstructive lorsque le préleve-
ment épididymaire est impossible (échec, obs-
tacle en amont de l'épididyme), ou en cas
d'azoospermie non obstructive.

Deux techniques de prélevement épididymaire
sont actuellement utilisées, sous anesthésie
locale, loco-régionale ou générale : prélévement
apres abord chirurgical de 1'épididyme ou ponc-
tion transcutanée a l'aiguille fine.

En ce qui concerne le prélevement testiculaire,
si la ponction testiculaire a l'aiguille a pu étre
proposée, la réalisation d'une biopsie chirurgi-
cale semble préférable. Elle permet en effet un
meilleur controle de 'hémostase et le recueil
d'un nombre plus élevé de spermatozoides. Ce
dernier élément est de particuliere importance
en raison des progres réalisés dans la congéla-
tion des spermatozoides testiculaires.

Un délai de 6 mois est nécessaire entre deux

prélevements.
2.6. AUTOCONSERVATION DE GAMETES

Ce chapitre concerne essentiellement l'auto-
conservation de sperme. En effet, la congéla-
tion d’ovocytes et les prélevements de frag-
ments d’ovaire en vue de conservation pour
une éventuelle AMP ultérieure restent du
domaine de la recherche et doivent donc ren-
trer dans le cadre d’'un protocole de recherche
et faire P'objet d'une demande & un CCPPRB.

2.6.1.- Aspects cliniques

L'autoconservation de sperme doit étre systé-
matiquement proposée aux patients avant
toute thérapeutique ou intervention potentiel-
lement stérilisante (chimiothérapie, radiothé-
rapie, chirurgie....)

Elle peut aussi étre préconisée avant ou au
cours d'une tentative d'AMP.

Le patient doit étre informé de la qualité du
sperme conservé et du nombre de paillettes.

Le bilan du patient comprendra en particulier
la recherche des maladies infectieuses trans-
missibles: VIH 1 et 2, Syphilis, Hépatites B et
C.

La durée de la conservation est prévue pour un
an renouvelable sur demande écrite.

Seul le déposant peut demander la restitution
ou la destruction de ses paillettes. Dans ces
cas, un document est alors signé par le patient
et contresigné par le médecin biologiste.

L'utilisation ultérieure du sperme en vue d'un
acte d'assistance médicale & la procréation ne
pourra se faire que dans la mesure ou seront
remplies les conditions prévues par l'article L.
152-2 du code de la santé publique.

En cas de nécessité du déplacement des
gametes confiés a4 un laboratoire, celui-ci a
Pobligation absolue d’en informer préalable-
ment la personne qui lui avait confié la conser-
vation de ses gameétes ainsi que du nouveau
lieu de conservation (article R. 184-1-14 du
CSP).

2.6.2.- ASPECTS BIOLOGIQUES

De nombreuses méthodes de congélation du
sperme existent et ont prouvé leur efficacité.
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La congélation repose sur 'utilisation de cryo-
protecteurs dont le plus fréquemment utilisé
est le glycérol. Il est en général intégré dans
des milieux plus complexes, auxquels il
convient d’adjoindre des antibiotiques. La dilu-
tion dépend de la concentration spermatique
avec des rapports allant de 1/1 a 1/3.

Le sperme est conditionné en doses d’insémi-
nation ou paillettes. Le remplissage des
paillettes s’effectue de préférence a I'aide d’'une
machine automatique qui en soude les extré-
mités.

Lors de la conservation de sperme de patients
a risque viral, des paillettes haute sécurité doi-
vent étre utilisées.

La descente en température est soit manuelle
(dans les vapeurs d’azote liquide) soit, de pré-
férence, automatisée a ’'aide d’'un congélateur
programmable permettant une meilleure
reproductibilité. Les paillettes sont ensuite
conservées dans l'azote liquide & - 196° C.

La décongélation s’effectue de préférence a 37°
C. Un test de tolérance a la congélation doit
étre effectué systématiquement pour chaque
prélevement afin d’en vérifier la qualité.

3 - DISPOSITIONS SPECIFIQUES AU
DON (IAD, FIV-D)

3.1. - CADRE LEGISLATIF

L'AMP avec don de gametes s'entend de 1'TAD
et de la FIV avec tiers donneur - don de sper-
matozoides ou d'ovocytes -, (article L. 673-1 du
CSP), le double don étant interdit (article L.
152-3 al.1 du CSP). L'AMP avec don de sperme
doit étre réalisée avec du sperme congelé
(article L. 673-3 du CSP). En revanche le don
d’ovocyte implique une fécondation in vitro deés
leur recueil. Les embryons obtenus seront
ensuite congelés afin de respecter les condi-
tions sanitaires en vigueur (Cf. 1.2.4.).

Le recueil, le traitement, la conservation et la
cession des gametes en vue de don ne peuvent
étre pratiqués que dans un établissement ou
organisme de santé public ou privé a but non
lucratif autorisé a cette fin (articles L. 673-5 du
CSP et 511-14 du code pénal).

Le don de gametes ne peut étre pratiqué que

dans le respect des principes de gratuité
(articles 16-5 et 16-6 du Code civil, L. 665-13
du CSP et 511-9 du code pénal) et d'anonymat
(articles 16-8 du Code civil, L. 665-14 du CSP
et 511-9 du Code pénal), ce qui interdit tout
accord préalable entre le couple receveur et un
donneur désigné. En outre, il est interdit de
subordonner le bénéfice de ' AMP, a la désigna-
tion d'un donneur par le couple receveur,
méme en faveur d'un couple tiers anonyme
(articles L. 673-7 du CSP et 511-13 du code
pénal). Cette derniere disposition n’interdit
pas d’informer les couples receveurs potentiels
sur les difficultés rencontrées pour disposer de
donneurs de gametes, et de les encourager a
aider I’équipe dans cette recherche.

3.2. DISPOSITIONS RELATIVES AU
DONNEUR

Le donneur (ou la donneuse) doit faire partie
d'un couple ayant procréé (article L. 673-2 du
CSP). Ses gameétes ne peuvent plus étre utili-
sés lorsque 1'équipe médicale a connaissance
de la naissance de cing enfants issus de ce
donneur dans le cadre de ' AMP (article L. 673-
4 du CSP). L'utilisation de sperme frais ou
de mélange de spermes d’origines différentes
est interdite (articles L. 673-3 et 511-12 du
Code pénal). Il en est de méme, par assimila-
tion, pour le don d’ovocytes : le transfert simul-
tané d’embryons issus de donneuses diffé-
rentes est interdit, pour permettre ’applica-
tion de l’article L. 673-6 du CSP.

3.2.1. - ENTRETIENS ET FORMALITES
PREALABLES AU DON

Le donneur (ou la donneuse) s'entretient avec
les membres de l'équipe médicale (article R.
673-5-5 du CSP) dans une piéce aménagée a
cet effet (article R. 673-5-4 du CSP) lui garan-
tissant confidentialité et anonymat. Il est
informé des conditions légales du don (article
R. 673-5-5-2° du CSP), notamment du principe
d'anonymat et de ses corollaires (absence de
responsabilité encourue, impossibilité d'établir
un lien de filiation a 1'égard de 'enfant & naitre
(article 311-19 du Code civil) et du principe de
gratuité qui lui interdit de percevoir une rému-
nération (article L. 665-13 du CSP). Toutefois,
le remboursement des frais engagés par le don
peut lui étre accordée.

314



Le donneur est informé de la nature des exa-
mens 3 effectuer avant le don (article R. 673-5-
5-3° du CSP).

Il est informé également de la nécessité pour
lui ainsi que pour son conjoint ou concubin de
consentir par écrit au don de gametes. Il devra
également consentir a la conservation, sous
forme rendue anonyme, d'informations a
caractere personnel relatives a sa santé dans le
dossier prévu a l'article R 673-5-8 du CSP. Le
contenu de ce dossier, les conditions de sa
conservation et de sa consultation lui sont éga-
lement précisés.

Une information doit étre donnée concernant
les contraintes liées au recueil de gametes
(déplacements et contraintes pratiques).

Pour ce qui concerne le don d'ovocyte, la femme
recoit en outre une information détaillée sur
les conditions de la stimulation ovarienne et
du prélevement ovocytaire, les risques et
contraintes liées a cette technique. Afin d'évi-
ter d'éventuelles pressions, si les ovocytes pro-
viennent d'une patiente bénéficiant dune FIV
pour elle-méme et non d’'une ponction effectuée
exclusivement en vue du don, la patiente doit
avoir préalablement été informée précisément
des conséquences, notamment de la perte de
chances pour elle-méme consécutive a ce don.
Ce don ne peut étre décidé au cours du cycle de
ponction. Le consentement doit avoir été signé
avant le cycle de FIV (en plus du consentement
habituel pour FIV), étre renouvelé avant
chaque cycle ’AMP et étre confirmé a chaque
recueil.

Le praticien agréé vérifie que le donneur rem-
plit les conditions légales (article R. 673-5-5-1
CSP). Il recueille par écrit les consentements.
Le consentement peut étre révoqué avant tout
prélevement (article L. 665-11 du CSP).

3.2.2. - Critéeres d'acceptabilité des don-
neurs

Cette sélection s'opére en fonction des antécé-
dents médicaux personnels et familiaux, des
résultats des tests de dépistage sanitaires obli-
gatoires, de l'analyse du sperme ou du bilan
gynécologique. L'adge doit étre pris en compte

pour limiter les risques génétiques.
a) Antécédents et enquéte génétique

Il est indispensable de procéder a un examen
clinique des donneurs et des donneuses.

Une étude complete et documentée de 1'arbre
généalogique du donneur doit étre réalisée
pour éviter la transmission a l'enfant d'une
anomalie génétique sévere. Toute suspicion
d'anomalie doit inciter a rechercher des rensei-
gnements précis aupreés du médecin traitant
avec l'accord du patient. L'établissement du
caryotype est préconisé. Si le donneur appar-
tient & un groupe de population prédisposé a
certaines pathologies, il est indispensable de
rechercher 1'hétérozygotie (hémoglobinopa-
thies dans le bassin méditerranéen, en
Afrique, etc.). Les donneurs a risque de trans-
mission d'une anomalie génétique mineure
peuvent étre acceptés. Pour conclure le dossier
avant d'exclure le donneur s'il existe un doute,
il est recommandé de prendre 'avis d'un géné-
ticien,

b) Analyse du sperme

Le recueil doit étre fait impérativement sur
place dans les mémes conditions que celles
décrites au chapitre 2.1. Les parameétres du
sperme sont analysés dans l'heure qui suit.
L'utilisation du sperme congelé repose sur le
test de tolérance & la congélation. Ainsi ne
seront retenues que les paillettes dont le test
aura montré qu'elles contiennent au moins
20% de spermatozoides de mobilité progressive
et, au total, 8 millions de spermatozoides
mobiles/ml.

3.2.3. - CONSERVATION DES INFORMA-
TIONS DU DONNEUR

Le dossier du donneur, archivé dans des condi-
tions garantissant la confidentialité, conformé-
ment a l'article R. 673-5-8 du CSP doit conte-
nir, sous forme rendue anonyme, les antécé-
dents personnels et familiaux, les résultats des
tests de dépistage sanitaires obligatoires, le
consentement écrit du couple donneur ainsi
que le nombre d'enfants issus du don. S'il s'agit
d'un don de sperme, le dossier comprend la
date des dons, le nombre de paillettes conser-
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vées, la date des cessions, le nombre de
paillettes cédées. S'il s'agit d'un don d'ovocytes,
il comprend la date de la ponction et le nombre
d'ovocytes donnés.

3.3. DISPOSITIONS RELATIVES AU
COUPLE RECEVEUR

Outre le respect des conditions légales prévues
a l'article L. 152-2 du CSP pour toute AMP (Cf.
1.2.1.), le couple receveur doit satisfaire, dans
le cas de ' AMP avec don de gameétes, a des dis-
positions particulieres concernant la procédure
préalable et le consentement.

3.3.1. PROCEDURE PREALABLE

L'équipe pluridisciplinaire, a laquelle doit s'ad-
joindre un médecin qualifié en psychiatrie ou
un psychologue (article R. 673-5-6 du CSP),
délivre une information spécifique décrivant la
technique d'AMP avec don de gametes envisa-
gée ainsi que les principales dispositions
légales relatives au don (gratuité, anonymat,
filiation). Les conditions législatives et régle-
mentaires relatives aux donneurs leur sont
exposées (information, consentement, précau-
tions d'ordre médical, critéres de sélection et
d’appariement). Les entretiens se déroulent
dans une piéce aménagée a cet effet permet-
tant le respect de la confidentialité (article R.
673-5-4 du CSP). Les conditions d'accueil des
couples receveurs doivent rendre impossible la
rencontre avec les donneurs. Dans le cadre du
don d’ovocytes, les couples doivent étre infor-
més de la nécessité de recourir a la fécondation
in vitro avec le sperme du conjoint de la rece-
veuse, et par la congélation des embryons qui
en sont issus, ainsi que du délai d’attente de 6
mois au minimum avant leur transfert, rendu
nécessaire pour refaire les tests sanitaires chez
la donneuse.

Le couple doit avoir dans tous les cas un ou
plusieurs entretiens avec le psychiatre ou le
psychologue qui lui expose les enjeux du don de
gametes et évoque avec lui les questions soule-
vées éventuellement pour l'information de 1'en-
fant sur les circonstances de sa conception.
L'opportunité d'une demande d'adoption doit
étre également envisagée. L'équipe pluridisci-
plinaire évalue les motivations du couple dans
l'intérét de I'enfant a naitre. Un doute sérieux
sur la santé psychique des demandeurs ou la

validité de leurs motivations pourra conduire,
aprés entretien avec le psychiatre ou le psy-
chologue et concertation au sein de 1'équipe, a
leur proposer un délai de réflexion supplémen-
taire ou a ne pas accepter leur demande.

Un consentement est recueilli et confirmé dans
les mémes conditions que pour I'AMP avec les
gameétes du couple, comportant notamment,
dans le cadre du don d'ovocytes un consente-
ment pour la congélation des embryons. De
plus, le responsable de 1'équipe doit exiger la
production de l'acte de consentement effectué
par déclaration conjointe devant un juge du
tribunal de grande instance ou un notaire dans
les conditions des articles 1157-2 et 1157-3 du
nouveau code de procédure civile. Cet acte
mentionne que les informations relatives a la
filiation ont été données par le juge ou le notai-
re. Il doit étre fait mention de la date et du lieu
de la déclaration conjointe dans le dossier
conservé par l'établissement. Le consentement
interdit toute contestation relative a la filia-
tion de l'enfant, a moins qu'il ne soit soutenu
que cet enfant n'est pas issu de 'AMP ou que
le consentement a été privé d'effet.

C'est pourquoi il convient d'étre tres attentif a
la pérennité du consentement. En effet, outre
I'éventuelle révocation par écrit, le consente-
ment peut étre privé d'effet a la suite de l'une
des circonstances suivantes: déces de 1'un des
membres du couple, dép6t d'une requéte en
divorce ou en séparation de corps ou cessation
de la communauté de vie. Dans ce cas, la filia-
tion de l'enfant pourrait étre remise en ques-
tion.

3.3.2. ATTRIBUTION ET CESSION DES
GAMETES

Un appariement entre le couple receveur et un
donneur ou une donneuse est souhaitable,
dans le but de ne pas introduire de caracteres
discordant entre le couple et 'enfant a naitre.
Il s'effectue en tenant compte des caractéris-
tiques physiques et éventuellement des
groupes sanguins du couple receveur.

Les gameétes provenant de don ne peuvent étre
délivrés qu'au praticien mettant en ceuvre
PAMP (insémination artificielle ou FIV) ou au
couple receveur (article R. 673-5-7 du CSP).
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Avant toute utilisation de gametes de donneur
et tout transfert d’embryons congelés issus de
don d'ovocytes, le praticien devra prendre
connaissance des éléments concernant les tests
de sécurité sanitaire (article R. 673-5-13 du
CSP).

Les gameétes et embryons issus d'ovocytes
cédés doivent étre accompagnés du document
décrit a I'article R. 673-5-12 du CSP.

3.3.3. ASPECTS CLINIQUES ET BIOLO-
GIQUES

a) Don de sperme

L’infertilité masculine demeure l'indication
essentielle de l'insémination artificielle avec
sperme de donneur (art. L. 152-2 du code de la
santé publique alinéa 2). En pratique dans ce
cas, sont regroupées les stérilités masculines
vraies comme l'azoospermie mais aussi les
hypofertilités masculines plus ou moins
séveres pour lesquelles une assistance médica-
le a la procréation intra-conjugale ne peut
aboutir ou n’a que de tres faibles chances de
réussite.

Elle peut aussi avoir pour objet d’éviter la
transmission a 'enfant d'une maladie d’une-
particuliére gravité (article L. 152-2 du code de
la santé publique alinéa 2) ; cela concerne :

I'indication d’IAD pour cause génétique : elle
permet d’éviter de transmettre a lenfant une
maladie génétique engageant son pronostic
vital ou entrainant un handicap séveére (mala-
die dominante chez le pere par exemple)

Pindication d’IAD pour séropositivité de ’hom-
me (VIH) : elle reste la seule technique sans
risque de contamination de l'enfant et de la
partenaire.

La décision d’insémination artificielle avec
sperme de donneur quelle quen soit I'indica-
tion ne peut étre prise qu’apres concertation de
Péquipe pluridisciplinaire.

La technique d’insémination est décrite au
chapitre 2-1-2.

La technique de congélation est décrite au cha-
pitre sur l'autoconservation du sperme (Cf.
2.6.2.). Dans le cas du don, les paillettes sont
préalablement codées de fagcon anonyme.

b) Don d'ovocytes

Les indications de cette procédure concernent
des femmes en 4ge de procréer principalement,
chez lesquelles l'ovulation est impossible
ménopause précoce, dysgénésie gonadique,
castration chirurgicale, séquelles de chimio-
thérapie, de radiothérapie, etec.. L’absence ou
l'insuffisance marquée de réponse ovarienne a
la stimulation lors de plusieurs tentatives de
FIV peut également constituer une indication
du don d’ovocytes. Enfin le don d’ovocytes peut
étre proposé en cas d’anomalie génétique d'une
particuliere gravité transmissible.

En ce qui concerne la donneuse, il est particu-
lierement important de suivre des regles de
grande prudence dans la stimulation ovarien-
ne, pour ne pas l'exposer a des risques exces-
sifs d’autant que cette derniére ne tire aucun
bénéfice pour elle-méme de la fécondation in
vitro. Il faut de plus la mettre en garde sur les
risques de grossesse spontanée pour elle-
méme. Les ovocytes d'une méme donneuse
pourront étre utilisés pour plusieurs couples
receveurs.

En ce qui concerne la receveuse, il est conseillé
de ne pas transférer plus de 2 embryons, car,
dans cette indication, les taux d'implantation
sont élevés, et le risque de grossesse multiple
important.

Il est aussi nécessaire d’insister sur I'im-
portance de mettre en place des procédures
permettant de garantir 'anonymat entre don-
neuses et receveuses.
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