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Chaque nouveau donneur offre une chance supplémentaire a un malade

Le don de moelle osseuse peut sauver la vie de malades atteints de leucémies ou d’autres maladies
graves du sang. Lorsque le malade n'a pas de frere ou sceur compatible, le médecin fait appel au
Registre France Greffe de Moelle pour y trouver un donneur non familial dont les caractéristiques
biologiques sont les plus proches possibles de celles du malade. Pour offrir les meilleures chances de
guérison possibles a tous les malades quelle que soit leur origine, il faut que le Registre national reflete

la diversité de la population frangaise. Début 2010, le Registre national des volontaires au don de moelle
osseuse compte pres de 180 000 donneurs inscrits. L'objectif annuel pour 2010 : recruter 18 000
nouveaux donneurs pour offrir encore de meilleures chances de guérison aux malades.

Aujourd’hui en France, plus de 2 000 malades ont besoin d'une greffe de moelle osseuse (ou greffe de
cellules souches hématopoiétiques — CSH) pour vaincre la maladie qui met leur vie en péril. Pour guérir des
pathologies graves touchant la moelle osseuse, on dispose de plusieurs solutions thérapeutiques dont la
greffe de moelle osseuse, rarement envisagée d’emblée. Elle est proposée en fonction des caractéristiques
de la maladie et des résultats obtenus avec le traitement initial. La condition absolument nécessaire pour
assurer la réussite d'une greffe de moelle osseuse est la compatibilité entre le donneur et le receveur.

Chacun peut peut-étre sauver une vie

Chaque individu posséde ses propres « caractéristiques HLA », véritable « carte d’'identité » biologique, d'ou
la grande difficulté a trouver un donneur compatible pour chaque malade ayant besoin d'une greffe de
moelle osseuse. Un malade a 1 chance sur 1 million d'étre compatible avec un individu pris au hasard dans
la population. Mais cette chance existe et peut sauver un malade, d'ou la nécessité de disposer dans le
Registre national de nombreux volontaires, de toutes origines, représentatifs de la diversité de la population
francaise actuelle. L'inscription de nouveaux donneurs jeunes permet en outre de remplacer les volontaires
qui chaque année sortent du Registre parce qu'ils atteignent la limite d’age.

Pour devenir donneur de moelle osseuse, 3 conditions
- Etre en parfaite santé ;
- Avoir de 18 ans minimum a 50 ans révolus lors de I'inscription, on peut ensuite donner jusqu’a 60 ans ;
- Accepter de répondre a un entretien médical et de faire une prise de sang.

Pour obtenir gratuitement un formulaire d’inscription et un document d’information :

www.dondemoelleosseuse.fr

ou 0 800 20 22 24 (appel gratuit)

Le prélevement de moelle osseuse peut se faire de 2 manieres
- Directement dans les os plats du bassin, sous anesthésie générale. Le préléevement dure 1 heure environ,
mais il est nécessaire d’arriver la veille a I'hépital (pour rencontrer I'anesthésiste) et de repartir le lendemain.
Ce type de prélévement permet le recueil des cellules souches mais aussi de leur environnement.

- Par cytaphérése ; dans ce cas, le donneur regoit au préalable un médicament par injection sous-cutanée, 4 a
5 jours avant le prélevement en ambulatoire. Des cellules souches vont alors quitter les os pour passer dans le
sang, ou elles sont prélevées.

Le type de préléevement est guidé par le choix du médecin, basé sur des criteres précis (I'age du patient, la
maladie dont il souffre, le stade d’évolution, le protocole de préparation a la greffe...). Hormis les risques liés a
toute forme d’anesthésie générale et toujours évalués avant le prélevement, le don de moelle osseuse est
sans danger.



Chiffres clés sur le don et la greffe de moelle osseuse en France

Le don de moelle osseuse non apparenté
... dans le monde

Début 2010, plus de 14 milions de donneurs sont inscrits sur I'ensemble des 63 Registres
internationaux dans 44 pays, dont le Registre francais.

... eten France...
» Actuellement, le Registre national compte prés de 180 000 donneurs.

*  Plus de 18 000 nouveaux donneurs se sont inscrits en 2009.
* En 2008, 204 personnes inscrites sur le Registre frangais ont donné leur moelle osseuse.
e L'objectif est d’atteindre le plus rapidement possible le nombre de 240 000 donneurs potentiels

inscrits. A terme, I’Agence de la biomédecine souhaite que puissent étre greffés 50% des malades
nationaux a partir de donneurs nationaux ; les 50 % restants bénéficiant de donneurs internationaux.

L'activité de greffe de moelle osseuse

En France, en 2008, 1472 greffes de moelle osseuse ont été réalisées (soit + 6,7% par rapport a 2007).
Parmi elles, 841 greffes ont été réalisées a partir d’'un don non familial, c’est-a-dire en faisant appel aux
Registres de donneurs volontaires de moelle osseuse contre 765 en 2007.

Depuis les années 2000, I'activité de greffe de moelle osseuse augmente. Le nombre de greffes réalisées a
partir de donneurs appartenant a la famille du malade est relativement constant. En revanche, la greffe de
moelle osseuse réalisée a partir de donneurs provenant des Registres est en forte augmentation. Elle
enregistre une progression de + 50% depuis I'année 2004.

Cette augmentation est essentiellement due a la prise en charge de nouveaux malades plus agés (au-dela
de 55 ans et jusqu’a 65 ans). Des techniques de greffe appelées « greffes avec conditionnement d’intensité
réduite » et utilisant un traitement moins agressif qu’auparavant pour préparer le malade a recevoir la greffe
ont progressivement été mises au point. Désormais, ces malades plus agés peuvent bénéficier d’'une greffe
lorsque I'évolution de leur maladie rend ce traitement utile.

Répartition des donneurs pour les allogreffes de moelle osseuse en France

En France en 2008, 57% des greffes ont été réalisées a partir de donneurs des registres et 43% l'ont été a
partir de donneurs familiaux.

2005 2006 2007 2008
Greffe apparentées (donneurs familiaux) 57,4 % 50,2 % 45% 43%
Greffes non-apparentées (donneurs registres) 42,6 % 49,8 % 55% 57%

Origine des donneurs pour les allogreffes non apparentées en France

(unités de sang placentaire comprises)

Sur I'ensemble des malades pris en charge en France, 30% des greffons provenaient du Registre national.

2005 2006 2007 2008
Greffons nationaux (issus du Registre frangais) 27,3 % 28,8 % 26,7 % 30 %
Greffons internationaux (issus des autres Registres) 72, 7% 71,2 % 73,3 % 70 %




Devenir donneur de moelle osseuse

Pourquoi devenir donneur ?

Le don de moelle osseuse permet de sauver des malades atteints de leucémies, mais aussi d'autres
maladies graves du sang moins bien connues: lymphome (tumeur maligne du systéeme lymphatique),
myélome (cancer hématologique du sujet agé), myélodysplasie (Ila moelle osseuse ne peut plus produire les
cellules sanguines), aplasie médullaire (arrét du fonctionnement de la moelle osseuse), déficit immunitaire
séveére du nourrisson (enfants-bulles), drépanocytose (anomalie héréditaire du globule rouge)...

Dans toutes ces maladies, I'une des solutions thérapeutiques consiste a remplacer la moelle osseuse
malade par des cellules de moelle osseuse saine provenant d’un donneur compatible : c’est la greffe de
moelle osseuse (allogreffe) ou greffe de cellules souches hématopoiétiques.

Encore faut-il trouver un donneur compatible. La probabilité de trouver le bon donneur pour un malade est
extrémement rare.

Toute nouvelle inscription d'un donneur sur le Registre national a I'’Agence de la biomédecine (Registre
France Greffe de Moelle) représente, pour chaque malade, une chance supplémentaire et un espoir de
guérison.

Le don de moelle osseuse est anonyme : le donneur et le malade ne se connaitront jamais (la législation
francaise est fondée sur 3 principes : consentement, gratuité, anonymat).

Avant de s’inscrire comme donneur volontaire de moelle osseuse, il est nécessaire de s’informer et de
réfléchir a cet engagement.

Comment s'inscrire ?

Pour devenir donneur de moelle osseuse, il faut étre agé de 18 ans minimum a 50 ans (révolus), étre en
parfaite santé, accepter de répondre a un entretien médical (antécédents médicaux, mode de vie...) et de
faire une prise de sang.

Etre donneur volontaire signifie étre inscrit sur le Registre francgais. L'inscription est réalisée a la suite d'un
entretien médical avec un médecin du centre d’accueil le plus proche de son domicile soit dans un centre
hospitalier ou dans un Etablissement Francais du Sang. L’inscription est révocable & tout moment. Ces
centres sont répartis sur I'ensemble du territoire francais (www.dondemoelleosseuse.fr — « Ou me
renseigner prés de chez moi ? », saisir le code postal).

L'entretien médical est suivi d’'une prise de sang qui permet de déterminer les caractéristiques HLA du
volontaire (sa « carte d'identité génétique »), I'absence de contre-indications médicales au don et une
parfaite compatibilité HLA permettant de valider son aptitude a donner.

Les médecins peuvent trés vite faire appel au donneur, un mois aprés son inscription, mais aussi beaucoup
plus tard, aprés plusieurs années ou peut-étre jamais. L'inscription sur le Registre national résulte d’'une
décision personnelle, mGrement réfléchie et implique un engagement sur le long terme.

Lorsqu'un donneur est appelé, c’'est qu'un malade compte effectivement sur son don. Le préléevement de
moelle osseuse n’'est cependant jamais réalisé dans I'urgence et se programme dans un délai moyen d'un
mois, ce qui laisse au donneur le temps de s’organiser.



| |
| Les étapes de I'engagement pour le donneur |
I 1. Se procurer (gratuitement) sur le site www.don demoelle osseuse .fr ou au 0 800 20 22 24 un I
| document d’information et remplir la demande d’inscription sur le Registre francais ; |
I 2. Répondre a la convocation du centre d'accueil* le plus proche de son lieu de vie pour un entretien I
| médical et un examen de santé. Le centre d’accueil peut contacter le volontaire dans un laps de temps |
I variable en fonction du nombre de demandes qui lui parviennent ; I
I 3. Signer le formulaire d’engagement a l'issue de I'entretien médical ; |
I 4. Accepter une prise de sang, qui permet de déterminer la carte d’identité biologique (typage HLA), pour I
| enregistrement ensuite dans le Registre national ; |
I Liste des 31 centres d’accueil sur www.don demoelle osseuse .fr — rubrique « Ou trouver de I'information). I
| |

Le parcours du donneur

0n lul falt une prise de sang, afin de Ces Informations sont inscrites dans le Un malade, en France ou & I'étranger,
déterminer sa carte d'identité génétique Reglstre francais, comme pour tous les a besoln d'une greffe de moelle osseuse.
(typage HLA). Il s'agit de sa carte d'ldentité donneurs du Registre. Aprés recherche dans les Registres,
tissulaire. un donneur est Identifié.

Son typage HLA est identique,

Il est compatible.

H i

{{=

de donneurs
volontaires
de moelle osseuse

Pour s'inscrire sur le Registre frangals de Il pourra donner sa moelle osseuse a un Le Reqlstre francals est rellé a tous las Le donneur est rappelé par le centre
donneurs volontalres de moelle osseuse, le malade qul a le méme typage HLA. pays qui possédent un Reglstre de d'accuell ol II s'est Inscrit.
donneur se présente au centre d'accuell le donneurs volontalres de moelle osseuse.

plus proche de chez lul.

Etre donneur de moelle osseuse
est un engagement a long terme.

Aprés des examens complémentaires, le Quelques semalnes plus tard, Il peut aussi se faire directement dans le sang.
médecin s'assure gu'il est toujours un médecin spéciallste prélave un peu Au préalable, un médicament Injecté au donneur
volontalre. de sa moelle osseuse dans les os y falt migrer les cellules de la moelle osseuse.

du bassin. Elle se régénére facllement
chez le donneur.

I vérifie son état de santé et organise le Le prélgvement se falt & I'nGpltal Ce prélavement dure environ 3 heures. Les cellules de la moelle osseuse sont
prélévement. s0us anesthésle générale. enfin transportées a I'hpital du malade
pour lui étre greffées.




La compatibilité donneur / malade

Chaque jour, les médecins greffeurs inscrivent des malades ayant besoin d'une greffe de moelle osseuse
sur le Registre national des donneurs volontaires de moelle osseuse afin de rechercher un donneur
compatible. La condition absolument nécessaire pour assurer le succeés d’'une greffe de moelle osseuse est
la parfaite compatibilité entre le donneur et le receveur.

La compatibilité est tres difficle a trouver car elle dépend, non pas du groupe sanguin, mais de
caractéristiques biologiques génétiques : le systtme HLA (Human Leucocyte Antigen). Chaque individu
posséde ses propres caractéristiques HLA, sorte de « carte d’identité biologique ». Il existe des millions de
groupes HLA différents.

Un malade a une chance sur 4 d'étre compatible avec chacun de ses fréres et sceurs. Cette probabilité
chute a une chance sur un million lorsque la compatibilité est recherchée entre deux individus choisis au
hasard dans la population.

En France, tous les donneurs de moelle osseuse sont inscrits sur le Registre national de 'Agence de la
biomédecine. Ce fichier compte actuellement prés de 180 000 inscrits qui, par cet acte de solidarité, peuvent
potentiellement sauver des vies. Il existe au total 63 Registres dans le monde (dont celui de la France) qui
rassemblent plus de 14 millions de donneurs volontaires dans 44 pays.

Diversifier I'origine des donneurs
Le Registre francais doit encore croitre et se diversifier afin d'augmenter les chances des malades de toutes
origines, de trouver un donneur possédant une carte d'identité biologique.

En effet, il existe une importante diversité du systéme HLA dans les quatre grands groupes de population :
caucasoide, négroide, mongoloide et océanien.

Les mouvements de populations dus en particulier aux guerres, aux migrations, au meétissage ou mariages
interethniques ont accru les différences génétiques.

Ces déplacements ont pour conséquence une faible probabilité, dans certains cas, de trouver un donneur
compatible.

« Il faut non seulement sensibiliser la population générale, mais aussi tenter de convaincre tout
particulierement la communauté africaine. Les malades ont besoin de donneurs qui partagent la méme
histoire génétique, donc la méme origine qu'eux », explique le Dr Evelyne Marry, directrice du Registre
France Greffe de Moelle de I'Agence de la biomédecine.

Pour rééquilibrer et rajeunir le Registre national, il est important d’inscrire de nouveaux donneurs en
particulier des hommes agées de moins de 40 ans et des personnes d’origines diverses.



La recherche d’'un donneur compatible

Un malade a besoln d'une greffe de moelle osseuse.
Pour que cette greffe alt le plus de chance de réussir,
I faut que le donneur solt compatible.

Pour cela, 1l doit avolr la méme carte d'identité génétique
que le malade. On parle de typage HLA |dentique.

Le systéme HLA est trés complexe. || est composé
d'une combinalson de 5 grands groupes présentant
chacun une multitude de catégories.

Iy a donc des milllards de combinalsons possibles dans
ce systeme HLA. Chague combinalson représente la
carte d'identité génétique d'un Individu.

La carte d'Identité génétique du malade st composée
d'une partle de celle de son pére et d'une partle de celle
de sa mére.

Pour que le donneur solt compatible avec ce malade,
Il doit présenter exactement la méme carte d'ldentité
génétique que lul.

Ainsl, on commence toujours par chercher un donneur
parmi ses fréres et soeurs.

N o
Mals compte tenu des combinalsons possibles,

un malade n'a qu'une chance sur quatre de trouver un
donneur compatible dans sa fratrie.

e

I:_lgns.?ﬁ% des cas il il n ya pas r_la dann_aur ﬂgus la fratrie,

C'est un événement rare, la probabllité moyenne
de trouver un donneur compatible est de 1 sur 1 000 000.

Il est donc Important de s'inscrire sur le Registre frangals,
pour augmenter les chances d'un malade de trouver
le bon donneur.




Le prélevement de moelle osseuse

Il existe en effet 2 types de prélevement, qui different par leur technique et par la nature des cellules
souches hématopoiétiques* recueillies. Actuellement le mode de préléevement le plus couramment utilisé est

le prélevement dans le sang.

Lorsqu’un donneur s'inscrit sur le Registre, il doit donner son accord pour le prélévement intraosseux. Au
moment du prélévement et en fonction de I'état de santé du malade, une alternative a ce prélévement peut
lui étre proposée : le prélevement dans le sang des cellules souches périphériques.

Prélevement dans le sang
de cellules souches périphériques (par aphérése)

Les cellules de la moelle osseuse sont prélevées dans
le sang. Le donneur recoit au préalable, pendant
guelgues jours, par injection sous-cutanée, un
médicament (identique a ce qui est fabriqué
naturellement par le corps pour réguler la production de
cellules du sang) qui stimule leur production et les fait
passer des os vers le sang, ou elles sont récupérées.

Ce médicament peut provoquer quelques symptdémes
mineurs de type fiévre et courbatures. Ce mode de
prélevement d'une durée de 3 a 4 heures, ne nécessite
ni anesthésie, ni hospitalisation.

Il arrive que 2 préléevements soient nécessaires.

Prélevement dans les os du bassin
des cellules de moelle osseuse

La moelle osseuse est prélevée en superficie dans les
0s postérieurs du bassin, sous anesthésie générale.
Ce mode de prélevement nécessite une
hospitalisation d’environ 48 h.

Il n'entraine aucun risque de dommage neurologique
de type paralysie, par exemple. En effet, la moelle
osseuse n'est pas du tout liée au systeme nerveux,
contrairement a la moelle épiniere a laquelle on la
confond souvent. La moelle osseuse se reconstitue
rapidement.

Le volume prélevé est calculé en fonction du poids du
donneur et de celui du malade. Hormis les risques
classiques associés a toutes forme d’anesthésie et de
maniére trés rare les risques infectieux et hématomes
aux points de ponction, le don de moelle osseuse est
sans danger

Le prélevement est planifié¢ 1 a 3 mois a I'avance, ce qui permet au donneur de prendre les dispositions

nécessaires et de s’organiser sereinement.

Quel que soit le mode de préléevement, I'établissement de santé qui le réalise prend en charge les frais
d’examens afférents a ce prélevement, la totalité des frais d’hospitalisation, rembourse les frais de transport
et, le cas échéant, indemnise la perte de rémunération subie par le donneur.

* . Dans la moelle osseuse se trouvent les « cellules méres » qui donnent naissance, par un processus de division-
différenciation, aux trois lignées de cellules sanguines (globules rouges, globules blancs et plaquettes). Ces cellules-
meres sont appelées cellules souches hématopoiétiques (CSH). Dans une greffe de moelle osseuse, ce sont en fait ces

CSH que l'on greffe.



Quels sont les critéres de choix du médecin entre les deux techniques de prélévement ?
Le médecin greffeur choisit le type de cellules souches a prélever (moelle osseuse provenant des os du
bassin ou cellules souches périphériques recueillies dans le sang veineux) en fonction des caractéristiques
du malade :

- la maladie dont souffre le patient,

- son stade d’évolution,

- l'age du malade,

- le protocole de préparation a la greffe

Il existe certaines maladies (I'aplasie médullaire par exemple) pour lesquelles on a besoin non seulement
des cellules souches de la moelle osseuse, mais aussi de leur environnement. Pour la grande majorité des
greffes pédiatriqgues également, on préfere la moelle osseuse prélevée dans les os du bassin. Pour d’autres
maladies et d’autres profils de malades au contraire, on a besoin d'une grosse quantité de cellules souches
périphériques. C’est par exemple le cas pour les malades agés ou ceux qui ont des maladies plus
agressives.

Quels sont les inconvénients de ces deux techniques, a court et a plus long terme ?

Le prélevement de moelle osseuse directement dans les os plats du bassin nécessite une anesthésie
générale. Il dure environ une heure, mais il est nécessaire d'arriver la veille (pour rencontrer le médecin
anesthésiste) et de repartir le lendemain. La moelle osseuse se reconstitue en quelques jours.

En ce qui concerne le préléevement de cellules souches périphériques, I'injection du médicament (facteur de
croissance hématopoiétique) provoque un syndrome pseudo-grippal. L'avantage de cette technique est
d'étre pratiqguée en ambulatoire.

Le recul d'utilisation est aujourd’hui d'une vingtaine d’années et a court ou plus long terme, il n'a pas été
observé d'effets indésirables si I'on respecte scrupuleusement les contre-indications médicales.

| |
I Que se passe-t-il lorsque le donneur volontaire est contacté ? I

I Lorsqu’'un malade a besoin d’'une greffe, le volontaire compatible est convoqué par le centre d’'accueil pour |
un entretien et des examens complémentaires. A ce stade, la personne volontaire est pressentie pour
donner mais ce n'est pas encore une certitude. Les résultats de ces examens complémentaires sont

| transmis au centre greffeur qui prendra la décision finale. Le centre d'accueil se charge d'informer le |

I volontaire de la décision finale. I

| Si le donneur est sélectionné pour ce don, il devra se rendre au Tribunal de Grande Instance de son |

Idomicile afin de confirmer son consentement au don de moelle osseuse. Cette démarche permet deI
recueillir le libre accord du donneur pour le préléevement et d'attester qu’il a été correctement informé.

|



Importance de la greffe de moelle osseuse pour les malades

Chaque année, des milliers de personnes - enfants ou adultes - atteintes de maladies pour la plupart graves
et rares, ont besoin d'étre soignées grace a une greffe de moelle osseuse. Celle-ci n’est pas systématique
mais elle représente, associée a d'autres traitements (chimiothérapie) et dans certains cas, le seul espoir de
guérison.

Le réle vital de la moelle osseuse

Le berceau ou se forment les cellules sanguines

La moelle osseuse est un tissu localisé au centre de tous les os, dont le bassin (notamment, les crétes
iliaques postérieures ou sont effectuées les ponctions lors du don). La moelle osseuse n'a rien a voir avec la
moelle épiniere avec lagquelle on la confond souvent. Cette derniére, localisée dans le canal rachidien de la
colonne vertébrale appartient, elle, au systeme nerveux.

La moelle osseuse, a travers ses cellules souches hématopoiétiques (CSH), est a l'origine des cellules
sanguines.

Un role vital pour le corps humain

La moelle osseuse est le lieu de fabrication des cellules du sang : globules rouges, globules blancs et
plaquettes.

- Les globules rouges (ou hématies) assurent le transport de I'oxygéne des poumons vers les tissus.

- Les globules blancs, aussi appelés leucocytes, aident I'organisme a lutter contre les infections.

- Les plaquettes jouent, avec les facteurs de coagulation, un rble essentiel dans la formation du caillot
sanguin et donc dans I'arrét des saignements.

Les principales indications de la greffe de moelle osseuse

|
|
Les leucémies aigues ou chroniques
|
- C'est dans ces cancers du sang (hémopathies malignes) que I'on pratique le plus de greffes de moelle
| osseuse ; |
- Les leucémies aigués touchent environ 5 000 personnes par an en France (surtout des enfants et I
personnes agées ;
| - Elles sont caractérisées par un nombre anormalement élevé de globules blancs dans le sang ; |
1 35 % des malades ayant recu une greffe de moelle osseuse en 2008 étaient atteints d'une Ieucemle aigué I
myéloblastique et 20 % (surtout des enfants) étaient atteints d’une leucémie aigué lymphoblastique @
| |
|
|
|

Le lymphome non Hodgkinien
- Le lymphome non Hodgkinien est une tumeur mallgne du systeme lymphatique ;
| - 10 % des malades greffés en 2008 en étaient atteints *

| ) : ]

Les myélodysplasies et myélomes
| - Environ 14 % des malades greffés en 2008 étaient atteints de I'une ou I'autre de ces pathologies touchant !
I la moelle osseuse, essentiellement des sujets agés W, I

| L’aplasie médullaire |
- L'aplasie médullaire (4% des malades greffés en 2008) est une pathologie rare qui affecte surtout les I
enfants ou les adultes jeunes ;

| - Elle est caractérisée par un arrét du fonctionnement de la moelle osseuse. |

Le déficit immunitaire sévére du nourrisson (enfants-bulles)
| - Il se caractérise par des infections sévéres et récurrentes débutant dés les premiers mois de vie ;

- Cette maladie concerne une naissance sur 200 000 en France @ )
- La greffe de moelle osseuse est le seul traitement curatif.

1 Rapport d’activité de 'Agence de la biomédecine 2008.

2 Orphanet
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Les étapes pour le malade receveur

1. Dés que la maladie est diagnostiquée, I'équipe médicale envisage les différentes thérapeutiques
possibles en fonction des caractéristiques initiales de la maladie.

2. Si lindication thérapeutique de greffe est posée, les médecins cherchent immédiatement un donneur
compatible parmi les fréres et sceurs. Faute de fratrie ou de donneur familial compatible, la recherche de
donneurs compatibles est transmise au Registre francais, pour interrogation de son fichier national et de
celui des autres Registres internationaux.

3. Deés qu’'un donneur compatible est identifié, il est contacté par son centre d’accueil pour des examens
médicaux complémentaires. Les résultats sont transmis, par l'intermédiaire du Registre national pour
garantir 'anonymat, au centre greffeur qui prend la décision finale. La date de la greffe est planifiée a
'avance (1 a 3 mois) pour permettre au donneur de s’organiser.

4. Une fois le donneur retenu pour donner sa moelle osseuse et la date de la greffe arrétée, I'équipe
médicale prépare le malade a recevoir la greffe. Il est traité par chimiothérapie et/ou radiothérapie pour
détruire ses cellules malades et réduire les risques de rejet.

5. Le jour ou le lendemain du prélevement, le greffon du donneur est administré au malade par voie
intraveineuse, comme une transfusion sanguine. Le malade sera hospitalisé entre 2 et 8 semaines et

_ _suiii réguIié_ren_ment_ens_uite_par_ses_mé_deci_ns.
| Le « parcours » du greffon, du donneur au receveur |
I Au cours du prélevement, la moelle osseuse est placée dans une poche de transfert qui est immédiatement I
acheminée vers le centre greffeur ou se trouve le malade (dans les 12 a 48 heures).
| En général, la moelle osseuse est maintenue a température ambiante pendant son transfert. Il arrive qu’elle |
I soit réfrigérée a 4T si le trajet est trop long. D e fagon exceptionnelle, la moelle osseuse peut étre congelée I
pour des raisons purement logistiques liées aux difficultés de transport.
| Lorsque le prélévement arrive au centre greffeur, le laboratoire de thérapie cellulaire, rattaché au service de |
I greffe, procéde alors au contrdle de qualité du greffon. I

| Le malade est préparé a la greffe |
Cette étape primordiale qui précede la greffe s’appelle le conditionnement a la greffe. Elle dure 5 a 10 jours.
En effet, le conditionnement consiste & détruire au maximum les cellules de la moelle osseuse du malade

| receveur au moyen d’'une chimiothérapie associée a une radiothérapie, pour faire la place a la moelle |

| Osseuse saine du donneur. |

| Le conditionnement réduit pour greffer des malades plus agés |
Depuis la fin des années 1990, on pratique un conditionnement dit « d’intensité réduite » qui utilise un
traitement moins agressif pour préparer le malade a recevoir la greffe. Ainsi, des malades plus agés

| peuvent aujourd’hui bénéficier d’allogreffes de moelle osseuse lorsque I'évolution de leur maladie rend ce |
traitement utile. Cette nouvelle technique permet de greffer des personnes agées de 55 a 65 ans (voire 70
ans) ce qui correspond a I'adge médian de survenue de certaines hémopathies malignes. Les indications de

| la greffe ont ainsi pu étre élargies (leucémies lymphoides chroniques, lymphomes, maladie de Hodgkin, |

I myélodysplasie...). I

| Le déroulement de la greffe |

| Aprés tous les contrbles nécessaires, la greffe de moelle osseuse est réalisée par transfusion sanguine. |
Ce n’est pas un acte chirurgical : les cellules de la moelle osseuse du greffon sont injectées au malade, par
voie intraveineuse. La transfusion ne dure qu’une heure environ et n’est pas douloureuse pour le malade.

| Les cellules circulent dans le sang et vont spontanément s'implanter dans les structures osseuses du |
malade. :

| Apres la greffe I
En général, le malade reste hospitalisé un mois aprés la transfusion. Il présente en effet une période
d’aplasie (la moelle osseuse ne fonctionne pas encore) et ne peut quitter le service de greffe que lorsque

| tout est rentré dans l'ordre. Pendant cette phase, le malade est isolé dans un environnement protecteur et |
recgoit un traitement immunosuppresseur soit afin d’éviter le rejet du greffon par le receveur voire le plus
souvent le rejet du receveur par le greffon. Lorsque la moelle osseuse est a nouveau suffisamment

| fonctionnelle, le malade peut alors quitter I'h6pital. Le traitement immunosuppresseur est maintenu. Un suivi |

eme

trés étroit est alors nécessaire jusqu’au 100~ jour.

|
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Une alternative thérapeutique : le don de sang placentaire (ou sang de cordon)

Lorsqu’aucun donneur parfaitement compatible n’est trouvé ni dans la famille ni dans le Registre national,
une greffe de sang placentaire peut étre envisagée dans certaines situations comme alternative
thérapeutique. Le sang provenant du placenta contient, en effet, des cellules souches hématopoiétiques
« naives » sur le plan immunologique. Ces unités de sang placentaire sont disponibles via le Registre
national. En France, plus de 7 000 unités de sang placentaire non apparenté sont conservées pour ce type
de patients.

Les greffes de sang placentaire n'ont pas encore montré leur équivalence compléte avec les greffes de
moelle osseuse pour tous les malades. C'est pourquoi les greffes de cellules souches hématopoiétiques,
prélevées dans la moelle osseuse (CSH) ou dans le sang (CSP) restent nécessaires.

L’inscription de nouveaux donneurs sur le Registre national est donc primordiale.
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Don et greffe : une chaine de solidarité

/’\ L t Les associations en
es centres ngaise ds
agencedela j E FS e‘ e elle faveur du don de
.

biomédecine hospitaliers érapie cellulaire moelle osseuse

L’Agence de la biomédecine

L'Agence de la biomédecine, est un établissement public national de I'Etat créé par la loi de bioéthique du
6 ao(t 2004, dépendant du ministere de la Santé. Elle exerce ses missions dans les domaines du
prélevement et de la greffe d'organes, de tissus et de cellules, ainsi que de la procréation, de I'embryologie
et de la génétique humaines.

L’Agence de la biomédecine met tout en ceuvre pour que chaque malade recoive les soins dont il a besoin,
dans le respect des reégles de sécurité sanitaire, d'éthique et d’équité. Son rdle transversal le lui permet.

Par son expertise, elle est l'autorité de référence sur les aspects médicaux, scientifiques et éthiques relatifs
a ces questions.

En matiere de prélevement et de greffe de moelle osseuse , I'’Agence de la biomédecine :

« Donne des objectifs quantitatifs et qualitatifs de recrutement de donneurs non apparentés ainsi que
de recueil et de conservation des unités de sang placentaire.

» Gere, a travers le Registre France Greffe de Moelle, le fichier national des volontaires au don de
moelle osseuse, linscription des volontaires, les demandes d'interrogation de I'ensemble des
Registres nationaux et internationaux de donneurs et des banques de sang placentaire, et
I'organisation des prélévements pour les médecins greffeurs.

« Assure I'évaluation de I'activité des équipes de greffe et I'analyse des résultats des greffes.

» Publie un rapport d’activité complet accessible au public sur son site Internet www.biomedecine.fr

« Tient, en toute transparence, le fruit de ses activités médicales a disposition des professionnels de
santé et du grand public.

e Contribue a l'amélioration de la qualité de ces activités par des actions de formation des
professionnels et d'information du grand public.

Enfin, elle est chargée de développer l'information sur le don, le prélevement et la greffe de cellules,
d’'organes et de tissus.

L’Etablissement Francais du Sang (EFS)

L'Etablissement Frangais du Sang est un établissement public créé le ler janvier 2000 (loi du ler juillet
1998) placé sous la tutelle du ministere de la Santé. L'EFS participe a la constitution du fichier de donneurs
volontaires de moelle osseuse de deux maniéres : d’'une part, les centres EFS accueillent et recrutent les
volontaires au don de moelle osseuse, d'autre part, 12 établissements de I'EFS effectuent des typages HLA
(pour déterminer la compatibilité du donneur et du receveur), préalable a chaque inscription dans ce fichier
national.
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Les centres d'accueil de [I'Etablissement Francais du Sang et les centres d'accuell
hospitaliers

L’accueil et le recrutement des volontaires au don de moelle osseuse sont réalisés dans des centres
régionaux dits « centres donneurs d’'accueil ». lls sont constitués de lieux d’'accueil des donneurs et d’'un
laboratoire d’histocompatibilité réalisant leur typage tissulaire (groupe HLA). Les donneurs volontaires sont
recus par des médecins et des infirmiers pour un entretien destiné a valider l'inscription sur le Registre
France Greffe de Moelle (questionnaire médical, examens médicaux et bilans biologiques). Le typage HLA
est réalisé a partir d'une prise de sang. Ces centres sont répartis sur I'ensemble du territoire et reliés
informatiquement au Registre national.

Les deux tiers de ces centres dépendent de I'Etablissement Francais du Sang.

Les autres sont situés dans des centres hospitaliers et travaillent étroitement avec les sites d'accueil de
I'EFS.

La Société Francaise de Greffe de Moelle et de Thérapie Cellulaire

La Société Francaise de Greffe de Moelle et de Thérapie Cellulaire (SFGM-TC) est une société savante au
statut associatif, née en 1992. Elle regroupe plus de 80 centres de greffes de cellules souches
hématopoiétiques - CSH (la totalité des centres pratiquant les autogreffes et la quasi totalité des centres
pratiquant des allogreffes de cellules souches hématopoiétiques). La SFGM-TC est dotée d'un conseil
d’administration élu (président, Pr Noél Milpied) et d'un Conseil Scientifique (président, Pr Mauricette
Michallet).

Interlocuteur des pouvoirs publics et de I'’Agence de la biomédecine, avec laquelle elle est liée par
convention depuis sa création, la SFGM-TC, parce qu'elle regroupe toutes les compétences dans le
domaine de la greffe de CSH et de la thérapie cellulaire, a une fonction d’expert aupres des autorités de
tutelle.

Parallelement, la SFGM-TC collecte et centralise tous les ans les données portant sur l'activité et les
résultats des greffes de CSH. Ces données ont permis de nombreuses analyses rétrospectives publiées
dans des revues a comité de lecture. Elle organise des rencontres scientifiques régulieres (congrés et
symposium) et assure la promotion d’essais thérapeutiques prospectifs, multicentriques dans le domaine de
la greffe de CSH. Elle donne son label (aprés aval du conseil scientifique) a certains protocoles dont elle
n'assure pas la promotion. Elle collabore aux travaux scientifiques européens et internationaux liés a la
greffe de CSH par ses liens, notamment, avec I'European Bone Marrow Transplant Group (EBMT).

Les associations en faveur de la greffe de moelle osseuse

Les principales missions de ces associations : la promotion des dons de moelle osseuse, le soutien aux
personnes qui ont besoin d'une greffe, aux greffés ainsi qu’a leurs proches, I'information de proximité auprés
du grand public.

Trés actives sur le terrain, elles sont partenaires de I'Agence de la biomédecine lors des campagnes
d’information et de recrutement de donneurs volontaires de moelle osseuse.

- Association Nationale des Cheminots pour le don de sang bénévole : www.dondorganes-sncf.org
- Coordination France Moelle Espoir : www.france-moelle-espoir.org
- France ADOT : www.france-adot.org.
- Association Laurette Fugain : www.laurettefugain.org
- Union Nationale des Associations de Donneurs de Sang Bénévoles de la Poste et de France
Telecom : www.dondusang-laposte-francetelecom.asso.fr
Fédération Francaise pour le Don de Sang Bénévole : www.federation-dondesang.org
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Le Registre redonne de I'espoir aux malades

Questions au Pr Noél Milpied,
Société Francaise de Greffe de Moelle et de Therapie Cellulaire

Dans quels cas a-t-on recours a la greffe de moelle osseuse ?

La greffe de moelle osseuse peut offrir aux malades de meilleures chances de guérison. Pour le plus grand
nombre de maladies (leucémies, lymphomes, myélomes...), il existe d’autres options de traitement et
lindication d’allogreffe de moelle osseuse ne sera posée qu'a un certain moment de I'évolution de la
maladie, en cas d'échec du traitement. Pour d’autres pathologies (leucémies aigués), la greffe doit étre
réalisée dans les 3 premiers mois de la maladie. Enfin, pour certaines maladies génétiques (qui affectent le
systeme immunitaire par exemple), la greffe est le seul recours.

Pourquoi le nombre de greffes de moelle osseuse augmente-t-il en France ?

L'activité de greffe allogénique (a partir d’'un donneur) a augmenté de 50 % en 5 ans. Cette augmentation
n'est pas liée a une croissance des maladies pour lesquelles on fait des greffes de moelle osseuse. Elle est
due aux progrés réalisés dans les techniques de greffe, qui permettent aujourd’hui de proposer la greffe a
des malades plus agés et pour de nombreuses indications.

Quelle est I'utilité du Registre national ?

C’est aussi grace aux donneurs volontaires inscrits dans les Registres que la greffe de moelle osseuse est
possible. Chaque donneur est le bienvenu. Il faut en effet pouvoir proposer le plus large éventail possible de
groupes HLA pour trouver le bon donneur pour un malade. Le Registre est interrogé en permanence par les
médecins greffeurs qui regardent si, par chance, un nouvel inscrit apportera la compatibilité dont on a besoin
pour le malade. Chaque nouveau donneur du Registre apporte une chance supplémentaire pour un malade
de vivre longtemps.
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Don de moelle osseuse : sélection du donneur et contre-indications

Questions au Dr Monique Andary, centre d’accueil du CHU
de Montpellier

Quelles sont les contre-indications médicales qui empéchent d’étre donneur ?

Nous devons, bien sir, ne prendre aucun risque en ce qui concerne la santé du donneur. C'est ainsi que
sont contre-indiquées toutes les affections pouvant rendre une anesthésie générale risquée (allergie au
latex, surpoids, HTA, affections cardiaques, diabéte...). Au moment ou les personnes s’inscrivent, les
examens sont réduits au minimum. En effet, les donneurs (s’ils sont choisis) peuvent n’étre appelés que
plusieurs années aprées leur inscription sur le Registre...et leur sérologie risque de changer. C'est au
moment ou ils risquent d’étre vraiment donneurs que les examens sont beaucoup plus poussés. Il existe par
ailleurs un certain nombre de maladies auto-immunes (maladie de Hashimoto...) que nous écartons, en
France, car nous ne voulons pas prendre le risque de les transmettre au receveur.

Que se passe-t-il lorsque le donneur potentiel est rappelé en vue d'un prélévement ?

Le préléevement se fait toujours en fonction de la date de la greffe.

Lorsque I'on rappelle un donneur en vue d’'un prélévement, on commence par faire des analyses sanguines
et on procéde a une consultation médicale approfondie afin de vérifier qu’il est toujours capable d'étre
donneur, sans aucun risque pour sa santé. Lorsqu’il est réellement retenu pour donner sa moelle osseuse, il
est examiné par le médecin anesthésiste et le médecin hématologue chargé du prélévement et il se préte a
une batterie de tests sérologiques.

Avant la greffe, le donneur doit également se rendre au Tribunal de Grande Instance de son domicile afin de

confirmer son consentement libre et volontaire au don de moelle osseuse.

Est-ce que I'on peut donner sa moelle osseuse plusieurs fois ?

Une fois que le donneur a été prélevé pour un malade, on ne fera plus appel a lui pour un autre malade. On
le retire du Registre. En revanche, il reste a la disposition du malade pour lequel il a donné et peut parfois
étre rappelé en cas de besoin pour un don de lymphocytes, pour prévenir ou traiter une rechute de la
maladie du patient greffé.

Il pourra, en revanche, donner ultérieurement a quelgu’un de sa famille.
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Le profil et 'accueil du donneur

Questions au Dr Michele Villemur, centre d’accueil EFS
Saint Antoine - Crozatier, Paris 12 “™

Quels sont les profils des donneurs ?

De facon générale, les personnes qui viennent nous rencontrer ont déja pleinement conscience que leur don
peut aider un malade a guérir. La majorité d’entre elles a déja été sensibilisée a I'importance du don.

Certains s'inscrivent parce que, dans leur histoire personnelle, ils ont été directement confrontés au
probléme de la greffe de moelle osseuse, soit parce qu'un membre de leur entourage est atteint d’'une
maladie du sang, soit parce qu’ils ont rencontré un enfant ou un malade souffrant d’'une maladie de la moelle
osseuse.

D’autres choisissent de s'inscrire car, sensibilisés par les médias, ils ont pris pleinement conscience qu'il
était important d’augmenter le nombre d’inscriptions pour pouvoir sauver des vies.

Comment s’effectue une inscription dans un centre d’accueil ?

Dans notre centre d’accueil, nous recevons sur rendez-vous des personnes qui souhaitent s’inscrire comme
donneur de moelle osseuse.

Lorsqu’'un donneur potentiel se présente, nous établissons tout d’abord un dossier nominatif avec ses
coordonnées compléetes. Nous avons besoin de connaitre précisément son adresse et son téléphone afin de
pouvoir le contacter facilement. Nous lui demandons également d’indiquer une deuxiéme adresse, pour étre
en mesure de le retrouver méme s'il déménageait.

Nous lui remettons ensuite un document d’'information sur le don de moelle osseuse et un questionnaire a
compléter, avant de rencontrer un médecin du centre.

Le candidat au don passe ensuite un entretien médical avec un de nos médecins habilités.

Au cours de cette consultation, le médecin lui explique précisément les différentes étapes du don et les
techniques de prélévement de la moelle osseuse. Nous voulons étre certains que le donneur a toutes les
informations nécessaires avant de faire le choix de s'inscrire. Puis le médecin interroge le donneur potentiel
sur son état de santé et sur sa vie personnelle afin d'évaluer les risques encourus que ce soit pour lui-méme
ou pour les malades.

Le donneur potentiel doit également accepter de faire une prise de sang afin de déterminer les premiéeres
caractéristiques biologiques de sa moelle osseuse et de pouvoir les comparer a celles des malades qui ont
besoin d’'une greffe.

Si le donneur potentiel est toujours prét a s’inscrire sur le Registre francais, il signe alors une lettre
d’engagement. Il accepte ainsi de se rendre disponible si, un jour, un malade avec qui il est compatible a
besoin d’'un greffe.

Il est parfois nécessaire de faire d'autres prises de sang ultérieurement chez le candidat donneur avant de
pouvoir confirmer la compatibilité avec le malade. Un entretien médical précéde chaque prise de sang pour
valider I'aptitude du candidat au don de moelle osseuse et la pérennité de son engagement.
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Le role des associations

Questions a Philippe Hidden, président de France Moelle Espoir

Qu’est-ce que France Moelle Espoir et quel est son réle ?

France Moelle Espoir est une coordination nationale d’associations locales et nationales dont les missions
sont :

- Dr’assurer la promotion du don de moelle osseuse

- De soutenir les malades

- De soutenir la recherche médicale.

La coordination regroupe actuellement 30 associations et antennes locales de tailles diverses possédant
leurs propres statuts. Elles montent régulierement des actions d’information et de soutien des malades et de
leurs proches (par exemple, permanences au sein des centres de greffe, les associations ayant souvent des
liens privilégiés avec les médecins). La plupart se sont créées autour de I'histoire d'un malade. Le besoin
d’une voix au niveau national s'étant fait ressentir, la coordination a été créée en 1990.

Quelle est votre chantier prioritaire ?

L'une de nos priorités est de faire évoluer le mode de recrutement des donneurs de moelle osseuse. En
France, la personne qui souhaite devenir donneur volontaire doit remplir un formulaire. Le centre d’accueil
(EFS ou CHU) la recontacte ensuite dans des délais plus ou moins longs en vue d'un entretien médical.
Nous pensons que ce processus entraine une déperdition d’énergie...

En Allemagne, il existe une vraie dynamique d’incitation au don de moelle osseuse. Nous souhaitons qu’en
dehors de la semaine nationale de mobilisation pour le don de moelle osseuse il y ait dans notre pays des
actions d'incitation au don sur le terrain. Nous voulons donner aux personnes informées ayant déja réfléchi
au don de moelle osseuse la possibilité de se rendre physiquement a un endroit donné, afin de passer
I'entretien médical et de faire la prise de sang tout de suite. Cette forme de recrutement couramment utilisée
en Allemagne est trés efficace.

Contact France Moelle Espoir

Le Village

07200 St Etienne de Fontbellon
Tél. : 04 75 93 07 07
france-moelle-espoir@wanadoo.fr
http://www.france-moelle-espoir.org
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Caroline, inscrite sur le Registre France Greffe de Moelle

Caroline a décidé de s'inscrire sur le Registre national suite a la leucémie de son amie Rebecca, qui a pu
étre sauvée grace a la générosité d'un donneur. Par la suite, Rebecca a encouragé tous ses proches a
s'inscrire sur le Registre.

Au début, Caroline était réticente. Elle se sentait instinctivement préte a donner sa moelle osseuse pour
sauver quelqu’un de son entourage, mais pas un inconnu. Elle a mis un peu de temps mais, aprés mare
réflexion, l'inscription sur le Registre lui est apparue comme « une évidence ».

« Si la personne qui a sauvé mon amie ne s'était pas inscrite sur le Registre, elle ne serait certainement plus
en vie, alors j'ai décidé de m'inscrire pour, peut-étre, a mon tour sauver la vie de quelqu’un ».

Caroline s’est donc inscrite en 2004 a I'Hopital Saint-Louis.

Eric, donneur de moelle osseuse

Eric était déja donneur de sang régulier. Il y a maintenant 17 ans, il a lu dans la salle d’attente du centre de
prélevement un document qui expliquait le don de moelle osseuse. Quelques heures apres, il s'inscrivait sur
le Registre national des donneurs de moelle osseuse.

Il a été contacté il y a environ 5 ans pour un don. Malheureusement, les caractéristiques de sa moelle
osseuse n'étaient pas suffisamment proches de celles du malade et il n'a pas pu la donner. Il a été a
nouveau appelé en mars 2006. Cette fois-ci, la compatibilité' était assez forte pour permettre le don. Eric a
ainsi donné un peu de sa moelle osseuse en juin 2006. Il a recu par injection sous-cutanée un traitement qui
stimule la production des cellules de la moelle osseuse et les font migrer des os vers le sang. Ses cellules
de moelle osseuse ont ensuite été prélevées a partir de son sang périphérique.

Eric a ressenti des douleurs osseuses pendant les trois jours ou il a regu ces injections, mais il est heureux
en pensant qu'un malade, qu’il ne connaitra jamais, a pu bénéficier de son don et a pu peut-étre guérir.
« Cette personne, je ne la connaitrai jamais et pourtant, de par nos caractéristiques génétiques, nous
sommes proches... Nous étions compatibles. Elle a désormais un peu de ma moelle osseuse dans son
corps. ».

Eric ne souhaitait pas particulierement parler de son don jusqu’'a ce qu'il participe a une conférence a
I'hépital Saint-Louis. Il y a rencontré des greffés et a été trés touché par leurs témoignages. Depuis, il est
conscient de la nécessité de parler de son histoire. Il veut contribuer a mieux faire connaitre le don de
moelle osseuse.

Greffée il y a 17 ans, Julie méne aujourd’hui une vie normale

En septembre 1992, alors qu’elle n'a que 8 ans, les médecins de I'hdpital Debrousse, a Lyon, annoncent a
Julie et sa famille qu'elle souffre d'une leucémie. Elle est alors rapidement hospitalisée pour une
chimiothérapie. Mais ce traitement lourd ne suffit pas a vaincre la maladie et, trés vite, ses médecins et ses
parents lui parlent de greffe de moelle osseuse.

Julie comprend que si les médecins trouvent un donneur, elle pourra guérir, quitter I’hdpital et rentrer a la
maison. Malheureusement aucune personne de sa famille n’est compatible, les médecins doivent donc faire
appel au Registre national. lls trouvent enfin un donneur compatible et Julie est greffée le 29 mai 1993.
Trois mois aprés sa greffe, elle peut retourner a I'école.

Aujourd’hui, Julie est technico-commerciale a Lyon. «Je méne une vie normale, méme si les traitements de
la leucémie m’'ont laissé des séquelles.»

Julie ne connaitra jamais l'identité de son donneur de moelle osseuse. Elle sait seulement qu’il est anglais et
gu'il était agé d’'une quarantaine d’années au moment ou il a fait ce don. « Je n’ai jamais cherché a le
contacter, mais je pense souvent a lui. Je suis bien consciente que sans sa générosité, je ne serais peut-
étre plus en vie. ».

! Chaque personne posséde une « carte d'identité biologique » qui lui est propre, transmise génétiquement : le systéme HLA. Il se
compose de plusieurs marqueurs spécifiques dont la comparaison entre les personnes permet de déterminer leur compatibilité.
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