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gres dans le domaine de I'immunogénétique. Il
convient de réaliser le plus grand nombre possi-
ble de greffes rénales «relativement compati-
bles » non seulement pour les antigénes A et B,
mais surtout pour les antigénes DR. La «qua-
lité» du rein greffé dépend du nombre de
donneurs potentiels. La mise sur pied d’organi-
sations internationales (Euro-Transplant, par
exemple}, a permis d’améliorer la sélection des
donneurs potentiels. La médecine généraliste
doit également contribuer & augmenter leur
nombre par I'information et la sensibilisation
de la population a ce difficile probléme de
sélection.
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Systéeme HLA et greffe de moelle osseuse
G. FILLET (1), J. BURY (?)

La greffe de meelle osseuse est actuellement
la thérapeutique de choix de I'anémie aplasti-
que et de certaines maladies hématologiques
prolifératives. Nous nous bornerons ici a iflus-
trer Mimportance du typage HLA dans I"aplasie
médullaire, qui est 'exemple le plus simple
d’indication a la transplantation médullaire.

L’anémie aplastique est de mauvais pronostic
parce qu’a I'insuffisance de production de glo-
bules rouges par la moelle s’ajoute une insuffi-
sance de production de globules blancs et de
plaquettes. En particulier, 'anémie aplastique
sévére se définit a la biopsie osseuse par une
moelie déserte ou du moins fortement hypopla-
sique, et dans le sang périphérique par un taux
de granulocytes inférieur a 500/mm? et un taux
de plaquettes et de réticulocytes inférieur 2
20.000/mm? (valeurs absolues). Le malade qui
répond & ces critéres n’a que 20 % de chance de
survie a 2 ans, lorsqu’il est traité par les moyens
conventionnels comprenant les transfusions de
globules rouges et de plaquettes, les antibioti-
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ques et les androgénes. Devant I'insuffisance
totale d'un organe, I'approche thérapeutique la
plus logigue consiste a remplacer l'organe dé-
faillant par un organe sain. D¢s lors, il n’est pas
¢tonnant que le progres le plus significatif dans
le traitement de 'anémie aplastique soit celui
de la transplantation médullaire. C'est ainsi
que, chez les patients greffés par le groupe de
Seattle, la survie & 5 ans est actuellement de
75 % avec des résultats particuliérement favo-
rables chez les patients transplantés avant toute
transfusion.

La transplantation médullaire nécessite
d’abord la sélection d’un donneur HLA identi-
que, choisi dans la famille. L’identité doit étre
compléte et donc porter sur les groupes HLA-
A, B et D. En pratique, le donneur est presque
toujours un membre de la fratrie ayant hérité de
chaque parent du méme haplotype que [e rece-
veur. Il n’y a cependant gu'une chance sur 4
qu’un frére ou une sceur soit HLA identique. Par
contre, I'incompatibilité ABO n’est pas une
contre-indication car la moelle greffée produit
évidemment des globules rouges du méme type
ABO que le donneur, et dans ce cas, il suffit
d’éliminer préalablement 'agghitinine naturelle
du receveur par une série de plasmaphéréses.

La moelle du domneur est prélevée sous
anesthésie générale et perfusée par voie iv au
receveur. Il s’agit 12 d’une greffe non chirur-
gicale, se présentant comme une transfusion
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sophistiquée. Le receveur est préalablement
immunodéprimé par 1’administration d’une
forte dose d’Endoxan®, suivie, dans certains
centres, d'une irradiation corporelle totale.
Pendant la période d’aplasie post-greffe, le
receveur subit une réanimation comprenant
I'isolement en chambre stérile, la transfusion
des trois types de cellules sanguines et I’hypera-
limentation parentérale. Il recoit également du
méthotrexate dans le but de prévenir une com-
plication originelle de la greffe de moelle : la
réaction du greffon contre I'héte.

En effet, la transplantation médullaire,
comme toute greffe, peut se compliquer d’un
rejet. De plus, dans la gretfe de moelle, le
greffon s’attaque fréquemment a I'héte (fig. 1),
les cellules immunocompétentes du donneur
réagissant avec des antigénes mineurs d’histo-
compatibilité du receveur, non décelés par les
techniques disponibles actuellement. La réac-
tion du greffon contre I'hdte survient dans
40-50 % des cas. Elle peut étre mortelle. C'est
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FiG. 1. Schéma de la réaction de refet et de la réaction du
greffon contre I'hote (GVHD : graft-versus-host disease).

une raison supplémentaire de ne réaliser la
greffe qu'entre membres de la famille HLA
identiques.

En résumé, I'attitude A adopter devant une
anémie aplastique séveére est la suivante : -

1. Le diagnostic doit &tre posé aussi rapide-
ment que possible.

2. Le typage HLA du patient et de sa famille
est demandé immédiatement. En fonction des
résultats, deux possibilités sont offertes : ou
bien le patient n’a pas de donneur HLA com-
patible, et un traitement classique est entrepris
avec les résultats que 'on sait, ou bien il a la
chance d’avoir un donneur compatible, et dans
ce cas, il faut envisager en priorité la transplan-
tation précoce.

3. Pendant la période précédant la greffe, il
convient d’éviter toute transfusion, sauf néces-
sité absolue. En effet, I'immunisation due a des
transfusions antérieures est la cause principale
du rejet. Si la transfusion ne peut &tre évitée,
elle ne peut en aucun cas étre réalisée a partir
d’un des membres de la famille.

. La principale limitation de la gretfe médul-
laire est actuellement de pouvoir disposer d’un
donneur parfaitement compatible dans le sys-
teme HLA. A 'avenir, le rOle de la cyclospo-
rine A dans Uimmunosuppression de greffe
seulement partiellement compatible devra &tre
défini. Cette substance permettra peut-étre
d’élargir considérablement le champ d’applica-
tion de la transplantation médullaire, en parti-
culier dans les leucémies aigués.
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