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RESUME 

L'util isation des r4sultats de laboratoi- 
re dans  l 'aide h la d4c i s ion  n 4 c e s s i t e  
d'avoir des donn4es  f iables,  donc  une  
assurance dans la qualit4 des analyses  
effectu4es.  Nous  avons 6valu4 celle-ci  
l'aide d'un ContrSle de Qualit4 Externe  
(CQE) de 1992 h 1996, chaque  labora- 
toire analysant  les m~mes sp4cimens.  

Trente sept  part ic ipants  ont  suivi  cet te  
p r o c e d u r e  en  4 v a l u a n t  l e s  d e u x  cri- 
t~res les plus courants  du spermocyto-  
gramme:  la p r o p o r t i o n  de s p e r m a t o -  
zo ides  normaux  et le degr6 de t4rato- 
spermie  (h l'aide de l 'Indice d'Anoma- 
l ies  Mult ip les ,  IAM). L ' interpr4tat ion  
des r4sultats en  termes de pr4cis ion et 
d ' e x a c t i t u d e  a 4t4 e f f e c t u 4 e  c o m m e  
pour  les CQE de Biochimie ,  montrant  
par la m~me occas ion  la transf4rabil it4 
des m4thodes  d'4valuation de la quali- 
t4 des  r4su l ta t s  dans  un  d o m a i n e  oh 
l 'observation remplace  la mesure.  

En quatre ans, la dispersion des r4sul- 
tats concernant  l '6valuation de la pro- 
portion des spermatozoides normaux est 
toujours aussi mauvaise (de 30 h 40 %), 
alors qu'une nette am41ioration de l'4va- 
luation de rIAM a 4t~ notre (passant de 
25 h 15 % pendant la m~me p6riode). 

Apr~s quatre ann4es  de part ic ipat ion 
u n  CQE, l ' a p p r o c h e  d ' u n e  t e l l e  

d4marche est  just i f i~e et doit  (~tre am4- 
l i or~e  ; d 'autres  p a r a m ~ t r e s  u t i l i s ~ s  
dans l 'exploration de r infert i l i t4  mas- 
cul ine devraient  aussi  ~tre 4tudi4s. 

Mots elds : Contr61e de Qualitd-Spermocytogramme 

IN T R O D U C T IO N  

La Biologie de la Reproduction est une dis- 
cipline ancienne qui, pour des raisons socio- 
logiques, n 'a  trouv6 que t a rd ivemen t  des 
applications en m6decine. Son d4veloppe- 
men t  a par  contre 4t4 explosif depuis les 
ann6es 1970 et continue h 8tre un domaine 
en pleine 6volution. Les innovations tech- 
niques s'y succ~dent toujours h des rythmes 
acc616r6s et ont permis des progr~s inesp4- 
r4s ; mais il s'est av6r6 tr6s rapidement  que 
l ' interpr4tation des r6sultats des analyses 
4tai t  difficile car  souvent  bas4e su r  des 
param6tres  mal d6finis donc difficilement 
comparables  d 'une  6quipe h l 'autre ,  don- 
nan t  lieu h des s6ries stat ist iques d'inter- 
pr6tation d61icate et ~ des conclusions quel- 
quefois divergentes. D'ofl la n4cessit6 d'une 
r4flexion sur l 'Assurance de Qualit6 en Bio- 
logie de la Reproduction. Une des premieres 
d6marches dans ce domaine consiste donc h 
mieux d4finir ce que l'on veut analyser  et h 
harmoniser  r6alisation et interpr6tation des 
r4sul ta ts  pour a u g m e n t e r  l 'efficacit6 dia- 
gnost ique des examens  de labora to i re  et 
r6du i re  l eu r  r6p6t i t ion  souven t  d61icate 
pour les patient(e)s. 
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En effet, le pouvoir informant (diagnostique 
ou pronostique) d'une analyse vis-a-vis d'une 
pathologie d~finie, est ~troitement li~ ~ la 
part ie  analyt ique  qui peut  ~tre am~lior~e 
notamment par la mise en place d'un contr6- 
le de qualitY. Les efforts effectu~s dans le 
domaine de la Biochimie Clinique depuis les 
ann~es 1975 ont permis cette progression et 
notre d~marche aujourd 'hui  est  d 'essayer  
d'utiliser la m~me approche dans le domaine 
de la Biologie de la Reproduction. 

Rappelons bri~vement qu'un bon marqueur 
biochimique se doit de pouvoir presenter des 
variations fortement associ~es ~ la presen- 
ce d'une pathologie (notion de sensibilitY), 
au  con t ra i r e ,  ses n o n - v a r i a t i o n s  s e ron t  
a s sosc i~es  ~ l ' a b s e n c e  de la pa tho log i e  
(notion de specificitY), l 'ensemble sensibilit~ 
et sp~cificit~ correspondant ~ l'efficacit~ cli- 
nique. Pour des raisons ~videntes, plus les 
variations analytiques sont faibles, plus le 
marqueur  sera efficace dans l'aide au dia- 
gnostic ou au pronostic et inversement. Les 
crit~res d'~valuation les plus utilis~s sont la 
precision (qualit~ de raccord entre une s~rie 
de mesures sur un m~me ~chantillon, dans 
les m~mes conditions op~ratoires) et l'exac- 
t i tude (qualit~ de l'accord entre le r~sultat 
d'une mesure et la valeur vraie de ce consti- 
tuant  en dehors des erreurs de precision). A 
titre d'exemple, dans le cadre d'une associa- 
tion r~gionale de ContrSle de Qualit~ (Club 
R~gion Est de ContrSle de QualitY, CRECQ 
*), on a pu observer que les variations inter- 
laboratoires du cholesterol total mesur~es 
dans la r~gion Grand Est de la France sont 
pass~es de 18 ~ 4 % en 5 ans ~ la suite de la 
mise en place d'un contrSle de qualit~ de ce 
param~tre (Figure 1). 

Le spermocytogramme ~tant l'examen de pre- 
miere intention en spermiologie, il est normal 
que nous nous y soyons int~ress~s en premier 
lieu et nous rapportons ici les r~sultats de 
l'application en spermiologie des m~thodolo- 
gies employees en Biochimie Clinique pour 
~valuer la qualit~ des r~sultats dans le cadre 
d'un ContrSle de Qualit~ Externe (CQE). 
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Figure 1 : Evolution de la d ispers ion inter- 
laboratoire  des rdsul tats  du dosage du cho- 
lestdrol to tal  dans  la rdgion Nord-Est  de la 
France de 1980 ~ 1994. 

MATERIEL ET METHODES 

La mise en place en 1992 d'un CQE a ~t~ 
bas~e sur la notion de volontariat de la par t  
des laboratoires de Biologie. Apr~s inscrip- 
tion, chacun d'entre eux est identifi~ par un 
code confidentiel inconnu des autres labora- 
to i res .  Les p a r t i c i p a n t s  re~oivent  deux  
lames  pr~fix~es p rovenan t  chacune  d 'un 
m~me ~jaculat. La coloration est effectu~e 
par le laboratoire selon sa technique habi- 
tuelle. Dans un premier temps, nous nous 
sommes int~ress~s aux deux param~tres les 
plus importants de l 'examen du spermocy- 
togramme : la proportion de spermatozo~des 
normaux et l'~tude du degr~ de t~ratosper- 
mie par  le calcul de l 'Indice d 'Anomalies 
Multiples (IAM), [1, 2]. Chaque laboratoire 
retourne ses r~sultats ~ rorganisme centra- 
l isateur sous son num~ro confidentiel afin 
de preserver ranonymat  des r~ponses. 

Le t rai tement  statist ique de l 'ensemble des 
donn~es est effectu~ en terme de moyenne, 
~cart-type et coefficient de variation (CV). 
Ce dernier param~tre, exprim~ en % et cal- 
cul~ se lon la fo rmule  CV = (~car t - type /  
moyenne) x 100, permet d'appr~cier la dis- 
persion des valeurs autour de la moyenne. 
Toutefois, comme les r~sultats en Biologie 
de la Reproduction peuvent  ~tre tr~s ~loi- 
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gnus les uns des autres, nous avons intro- 
duit le calcul de la m~diane qui correspond 

la v a l e u r  pour  l aque l l e  la moit i~ des  
r~sultats lui est inf~rieure et l 'autre moiti~ 
sup~rieure. 

Enfin, pour pouvoir appr~cier precision et 
exactitude, nous avons utilis~ le diagramme 
de Youden [3] construit de la mani~re sui- 
v a n t e  ( F i g u r e  2) : p o u r  un  p a r a m ~ t r e  
donn~, chaque laboratoire  es t  repr~sent~ 
sur un graphique par  un point correspon- 
dan t  aux  deux v a l e u r s  r e n d u e s  pour  ce 

Valeur R6sultats pour 
la lame n ~ 2 
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lame 2 2,~ 
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param~tre  : abcisse pour le r~sultat  de la 
lame n ~ 1, ordonn~e pour la lame n ~ 2. La 
valeur cible (d~finie ci-dessous) est report~e 
ainsi que les valeurs limites d'acceptabilit~ 
(p renan t  en compte la var iabi l i t~  analy-  
t i que  et  l '~ ta t  de l ' a r t  n o t a m m e n t ) .  On 
obt ient  ainsi  un rec tangle  (ou un cercle) 
d~f in i ssan t  une  zone d 'acceptabi l i t~  des 
r~su l ta t s  avec ses bornes  sup~r ieures  et  
inf~rieures pour les deux param~tres analy- 
s~s, et d 'autres zones met tan t  en ~vidence 
des ~carts plus ou moins importants  vis 
vis de la valeur cible : 
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Figure 2 : Diagramme de Youden permet tant  d'interprdter les r d s u l t a t s  d 'une  analyse de 
laboratoire en t e rmes  de prdcision et d'exactitude. 
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�9 Zone  "A" : R 6 s u l t a t s  a c c e p t a b l e s  en 
termes de pr6cision et d'exactitude. 

�9 Zone "B" : R6sultats situ6s hers de la zone 
d'acceptabilit6, positionn6s le long d'une 
droite dite de "pr6cision mais d'inexacti- 
tude" car pr6sentant  une erreur syst6ma- 
tique par  d6faut. 

�9 Zone "C" : M~me raisonnement que pour 
B, mais avec une erreur syst6matique par 
exc~s. 

�9 Zones  "D, E" : I m p r 6 c i s i o n s  pour  les 
lames n ~ 1 et 2 respec t ivement  (un des 
deux r 6 s u l t a t s  se t rouve  dans  la zone 
d'acceptabilit6, rau t re  pas). 

Pour appr6cier le degr6 d'accord entre les 
r6sultats de chaque participant et la valeur 

a t te indre ,  cet te  derni~re se doit d 'e t re  
d6termin6e de la meilleure faqon possible. 
Compte- tenu  du pet i t  nombre  de partici- 
pants au d6but, nous avons retenu dans un 
premier temps la notion de valeur-cible cal- 
cul6e de la mani~re suivante : elle est issue 
de 10 lectures sur la m~me lame, ~ la m~me 
place, par le m~me observateur,  consid6r6 
comme exp6riment6, a des temps diff6rents 
; puis 5 lectures sur 5 lames diff6rentes par 
le m~me observateur .  A c6t~ de la valeur  
"cible", il nous a aussi fallu d6finir le degr6 
de variabilit6 acceptable des r6sultats pour 
un m~me param~tre  (appel6 auss i  l imite 
d 'erreur  tol6rable, ou zone d'acceptabilit6 
des  r 6 s u l t a t s ) .  Ce p a r a m ~ t r e  p r e n d  en 
compte la qualit6 analyt ique de mesure  
un moment  donn6 et peut  ainsi ~tre r6ac- 
tualis~ compte tenu des progr~s analytiques 
enreg is t r6s  pour  le dit param~tre .  Nous  
avons arbitrairement choisi le seuil de 15 % 
pour les deux param~tres sachant que cette 
valeur peut ~tre r66valu6e si n6cessaire. 

R E S U L T A T S  

1. Nombre  de part ic ipants  

D'avril 1992 ~ d6cembre 1996, le nombre de 
participants a ~t6 multipli6 par 2,5, passant  
de 18 ~ 47, ce qui montre bien l'int6r~t sus- 

cit6 par  cette d~marche, nouvelle dans ce 
domaine. 

2. Etude  des  formes  normales  

Apr~s ~tude des va leurs  du premier  CQE 
d'avri] 1992 (Figure 3-A), on note une tr~s 
grande dispersion des 18 r~sultats et  qu'un 
laboratoire seulement  (soit 6 %) se trouve 
dans la zone d'acceptabilit~ ; en novembre 
1996 (Figure 3-B), les 47 points repr~sentant 
les laboratoires participants sent plus regrou- 
p6s et parmi eux, 11 (23 % des participants) 
se trouvent dans la zone d'acceptabilit6. 
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3. Etude des formes anormales  

L'~tude des formes anormales s'est faite par 
l'utilisation de I'IAM. 

En avril 1992, on note une tr~s nette sous- 
e s t imat ion  du degr~ de t~ratospermie  
(Figure 4-A) et un seul participant (6 %) se 
trouve dans la zone d'acceptabilit~; en 
novembre 1996, le regroupement des points 
le long de la droite d'inexactitude indique 
une tr~s nette amelioration de la precision 
des r~sultats. De plus, la coherence est 
meilleure puisque 20 points se trouvent 
dans la zone d'acceptabilit~ (soit 43 % des 
participants) (Figure 4-B). 
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Figure  4 : E v a l u a t i o n  de  I'IAM en avr i l  1992 
(4A) et  novembre  1996 (4B). 
. . . . . . . . . .  : Valeurs  cibles • 15%. 

4. Evolut ion de la dispers ion des rdsul- 
tats 

L'~tude de ce param~tre se fait h l'aide du 
coefficient de variation (CV). Concernant la 
proportion des formes normales, la valeur 
des CV est toujours importante (de 20 h 50 
%), ce qui montre bien la difficultd actuelle 

standardiser cette mesure et l'effort qui 
reste h faire dans ce domaine (Figure 5). 
Par contre, le niveau de dispersion des 
valeurs des CV de I'IAM est tr~s encoura- 
geant puisqu'il se situe darts la zone des 15 
%, et ce depuis prat iquement  le d~but 
(Figure 6). 
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DISCUSSION ET P E R S P E C T I V E S  

La notion d'assurance de qualit6 en Biolo- 
gie de la Reproduction a pris une ampleur 
certaine puisqu'un nombre de plus en plus 
important  de laboratoires pra t iquant  des 
analyses dans ce domaine se mobilise pour 
augmen te r  la coh6rence in ter labora to i re  
des r6su l t a t s .  Pa r  a i l l eurs ,  peu d'exp6- 
r iences de CQE ont ~t~ d6crites jusqu 'h  
maintenant .  Celle que nous rapportons ici 
montre la transf~rabilit~ des m~thodes uti- 
lis~es dans les CQE de Biochimie Clinique 
vers des domaines qui rel~vent plus de l'ob- 
servation que de la mesure comme le sper- 
mocy togramme.  La mise en place d 'une  
telle d~marche a permis de r~duire les dis- 
persions importantes  de r~sultats en aug- 
mentant  la precision des mesures dans cer- 
tains cas, ou ~ mettre en ~vidence des diffi- 
cult ,s  de standardisation. La seconde ~tape 
consiste h aborder la notion d'exactitude, 
notion beaucoup plus complexe qui va faire 
l'objet des prochaines r~unions du groupe 
de travail "Assurance de Qualit~ en Biolo- 
gie de la Reproduc t ion" .  De plus ,  si le 
nombre d'adh~rents continue de progresser, 
nous  c o m p a r e r o n s  auss i  la qua l i t~  des 
r~sultats avec les diff~rentes techniques de 
r~al isat ion du spermocytogramme (tech- 
niques de coloration, grossissement utilis~, 
...) afin d'affiner la valeur diagnostique ou 
pronostique des r~sul ta ts  produits par le 
laboratoire. 
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ABSTRACT 

E x t e r n a l  Q u a l i t y  C o n t r o l  in  spermio lo-  
gy  f r o m  1992 to 1996 

BOURGUIGNAT A., CLAVERT A., F~RARD G. 

Cl inical  e f f ic iency  of  l a b o r a t o r y  resu l t s  
in  s p e r m i o l o g y  n e e d s  to  h a v e  r e l i a b l e  
d a t a ,  a n d  a q u a l i t y  a s s u r a n c e  in  t h e i r  
d e t e r m i n a t i o n s .  This  cou ld  be d o n e  by  
c r e a t i n g  an  E x t e r n a l  Q u a l i t y  Con t ro l ,  
each  l abora to ry  ana lyz ing  the  same spe- 
c imens .  We t r a n s f e r r e d  in s p e r m i o l o g y  
methodologies  cu r r en t l y  used  in Qual i ty  
Control  in Biochemis t ry  and  resul t s  pre- 
s e n t e d  h e r e  r e f e r r e d  to  t h e  1992-1996 
period.  

Vo loun ta ry  pa r t i c ipa t ion  of  37 laborato-  
r ies who rec ieved two slides i ssuing f rom 
the  same ejaculate .  Colora t ion  was  made  
wi th  t h a t  used  in t h e i r  own l abora to ry .  
Two p a r a m e t e r s  were  special ly s tud ied  : 
t h e  t o t a l  n o r m a l  s p e r m  c o u n t  a n d  t h e  
degree  of  t e r a to spe rmia  by eva lua t ion  of 
the  Mult iple Abnormal i t ies  Index  (MAI). 
An a rea  a r o u n d  the  t a rge t  value of  15 % 
is ac tua l ly  r e t a i ned  and  resul t s  in  t e rms  
of  p rec i s ion  a n d  a c c u r a c y  are  in te rp re -  
ted  wi th  the  Youden's  d iagram.  

F o r  t h e  t o t a l  n o r m a l  s p e r m  coun t ,  t he  
d isperson  r ema ins  i m p o r t a n t  du r ing  the  
4 years  (about 30 and  40 %) wi th  a poor  
pe rcen tage  of  labora tor ies  in  the  a rea  of  
accuracy .  For  the  MAI, resul ts  are  be t t e r  
as soon as the  d ispers ion  falls f rom 25 to 
15 % du r ing  the  same t ime and  the  per- 
cen t age  of  l abo ra to r i e s  in  the  a c c u r a c y  
a rea  rises f rom 10 % to 68 %. 

A f t e r  f o u r  y e a r s  o f  e x t e r n a l  q u a l i t y  
cont ro l ,  such  a p ro toco l  is v e r y  useful .  
But  the  qua l i ty  resu l t s  of  some parame-  
te rs  m u s t  be more  ex tens ive ly  exp lored  
to r educe  i n t e r l abo ra to ry  d ispers ion  and  
to improve  the  cl inical  eff iciency of labo- 
r a t o ry  da ta  in the  spermiology approach.  

K e y - w o r d s  : Ex terna l  Qual i ty  Control - Sper-  
miology. 
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