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R E S U M E  

L a  m i c r o - i n j e c t i o n  i n t r a - c y t o p l a s -  
m i q u e  ( I C S I )  p e r m e t  d ' o b t e n i r  d e s  
e m b r y o n s  ~ v o l u t i f s  m ~ m e  en cas  d'oli- 
g o z o o s p e r m i e  e x t r e m e  : e l le  do i t  d o n c  
~ t r e  p r o p o s ~ e  a u x  c o u p l e s  a v a n t  le  
r e c o u r s  ~ l ' i n s ~ m i n a t i o n  a r t i f i c i e l l e  
a v e c  s p e r m e  d e  d o n n e u r  (IAD).  L e s  
a z o o s p e r m i e s  p o s e n t  d e s  p r o b l ~ m e s  
s p 4 c i f i q u e s ,  e n  p a r t i c u l i e r  en cas  d'al- 
tdra t ion  p r o f o n d e  de  la s p e r m a t o g e n ~ -  
se ,  a v e c  p e r s i s t a n c e  d e  c e l l e - c i  d a n s  
q u e l q u e s  t u b e s  s ~ m i n i f ~ r e s  set t lement .  
Le r i s q u e  d '4chec  d e  la t e n t a t i v e  d'IC- 
SI,  d ~  ~ l ' i m p o s s i b i l i t 4  d e  r 4 c u p 4 r e r  
d e s  s p e r m a t o z o i d e s  d a n s  les  b i o p s i e s ,  
es$  41ev4.  L'IAD c o n s t i t u e  a l o r s  u n e  
s o l u t i o n  b e a u c o u p  m o i n s  lourde .  D a n s  
t o u s  les  cas ,  l 'avis  d u  c o u p l e  a p p a r a i t  
pr imord ia l .  

Mots  cl~s : ICSI, IAD, oligozoospermie, azoo- 
spermie. 

H I S T O R I Q U E  

Au d6but des ann6es 80, les rapides succ6s 
de la F6condation in vitro (FIV) ont conduit 
certains biologistes ~ penser  que cette tech- 
n ique  a l la i t  r6soudre  la  ques t ion  des oli- 
goasth6nozoospermies, puisque les sperma- 
tozoides pouvaient  ~tre concentr4s et d6po- 
s6s ~ proximit6 des ovocytes. Les r4sultats  - 
d6cevants - ont rap idement  confirm6 ce que 
les biologistes du sperme savaient  depuis 

longtemps : les anomalies du spermogram- 
me c o n s t i t u e n t  en g6n6ral le ref le t  d 'une  
p e r t u r b a t i o n  p lus  ou moins  s6v6re de la 
spermatog6n~se, en t ra inan t  des al t6rat ions 
du pouvoir  f4condant  des spermatozoides ,  
about issant  elles-m~mes ~ l 'impossibilit6 de 
se fLxer ~ la zone pellucide, de la t raverser ,  
e t  e n f i n  de f u s i o n n e r  avec la  m e m b r a n e  
ovocytaire.  Aussi ,  ~ la  fin des ann6es  80, 
d i f f6 r en t e s  t e n t a t i v e s  ont  4t6 e f fec tu4es  
pour court-circuiter certaines de ces 4tapes, 
en part icul ier  celle repr6sent6e par le fran- 
chissement  de la zone pellucide : dissection 
partielle de la zona, m6canique ou chimique 
("PZD", "zona drilling"), r ap idement  aban- 
donn6e au  profit de l ' ins6mination dans  l'es- 
pace  p4 r i -v i t e l l i n  ("SUZI").  N 4 a n m o i n s ,  
m~me cette derni~re technique s'est av6r4e 
d4cevante, avec des taux  de f6condation et 
de grossesses  respec t ivement  inf6r ieurs  
20% et 10%. De surcroit, l'6chec de f6conda- 
t ion 6tai t  p ra t iquement  certain en cas d'oli- 
g o - a s t h 6 n o - t 6 r a t o z o o s p e r m i e  (OATS)  
s6v6re ... jusqu '~  l 'appari t ion de I 'ICSI en 
1992. 

L E  CAS D E S  O L I G O Z O O S P E R M I E S  
SI~VI~RES OU EXTRI~MES 

La  m i c r o - i n j e c t i o n  i n t r a - c y t o p l a s m i q u e  
(ICSI) a r6volutionn6 le pronostic du trai te-  
m e n t  des OATS m~me s4v6res, et le vieil 
adage  "il su f f i t  d ' un  spe rma tozo ide  pour  
f6conder  u n  ovocyte" est ici enf in  v6rifi6, 
m~me si la "f~condation - ainsi r6alis6e n 'a 
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plus rien de physiologique. Sur le plan des 
r~sultats, I'ICSI est ac tue l lement  largement  
valid~e par un  grand nombre d'~quipes, des 
r~sultats impress ionnants  ayan t  ~t~ fournis 
en 1995 au Congr~s de r I F F S  (Montpellier) 
par  l'~quipe a y a n t  d~velopp~ la technique 
(Van Steir teghem et al., 1995 : Tableau 1). 
Fa i t  encore plus remarquab le ,  ni les taux  
de f~condation, ni les t a u x  de grossesses,  
n 'appara issa ient  corra l , s  avec les caract~- 
ristiques du sperme (Nagy et al., 1995) ; en 
d ' au t r e s  t e rmes ,  ~ p a r t i r  du  m o m e n t  off 
dans une s i tuat ion d'oligozoospermie extr~- 
me, on parvient  ~ injecter  un  spermatozoa- 
de vivant par  ovocyte ma tu re ,  les chances 
sont aussi  ~lev~es qu 'en  cas de per turba-  
tions moins s~v~res du spermogramme. Les 
seules  except ions  son t  r ep r~sen t~es  par  
l 'akin~tozoospermie (s ignant  une perturba- 
t ion  du c e n t r o s o m e ,  l u i - m ~ m e  impl iqu~ 
dans le processus de f~condation), et bien 
stir la n~crozoospermie.  Aussi ,  l'oligozoo- 
spermie extreme peut  relever de I'ICSI au 
m~me t i t re  que les hypofer t i l i t~s  mascu-  
lines classiques, et en p r e n a n t  les m~mes 
precautions (caryotype sys t~mat ique  chez 
le p a r t e n a i r e  m a s c u l i n ,  i n f o r m a t i o n  au  
couple du risque de " t ransmet t re"  l'hypofer- 
tilit~ ~ sa descendance, sur tout  s'il s'agit de 
garcons ,  en r e l a t i o n  avec des anomal i e s  
g~niques port~es par  le chromosome Y). 

T a b l e a u  1 : R d s u l t a t s  d ' u n e  sdr ie  de  2820 
p o n c t i o n s  a v e c  I C S I  (d 'apr~s  Van S te i r t e -  
g h e m  et  al.).  

Cycles 2820 
Ovocytes inject~s 29415 
Zygotes 18364 (62,4%) 
Transferts 2609 (92,5%) 
Grossesses (biochimiques) 964 (34,2%) 

LE CAS D E S  A Z O O S P E R M I E S  

La si tuation des azoospermies est toute dif- 
f~rente. M~me si l '~quipe belge a rapport~ 
quelques succ~s dans  des cas d'azoospermie 

a p p a r e n t e ,  m a i s  off de r a r e s  s p e r m a t o -  
zo~des avaient  pu ~tre retrouv~s apr~s cen- 
tr ifugation,  on dolt consid~rer que pour r~a- 
liser I'ICSI, il sera n~cessaire de p ra t iquer  
une in tervent ion chirurgicale afin de pr~le- 
ver des spermatozoYdes dans l '~pididyme ou 
le testicule.  Quelle est  la l imite  de ce qui 
peu t  ~tre  consid~r~ comme de l ' a c h a r n e -  
m e n t  t h 6 r a p e u t i q u e  ? Et  j u s q u ' o h  f au t - i l  
aller dans  l ' in terpr~ta t ion  de la loi sur  la 
Bio~thique du 29 Jui l le t  1994, qui s t ipule : 
"L'assistance mddicale & la procrdation avec 
tiers donneur  ne p e u t  ~tre pra t iqude  que 
comme ultime indication lorsque la procrga- 
tion mddicalement assistde & l~ntgrieur du 
couple ne peut aboutir" (Art. L. 152-6) ? I1 
n ' e s t  pa s  q u e s t i o n  ici de f o u r n i r  de s  
r~ponses cat~goriques, mais seu lement  des 
~l~ments de r~flexion. 

L'azoospermie a 2 origines, l 'une test iculai-  
re ou "s~cr~toire",  l ' au t r e  o b s t r u c t i v e  ou 
"excr~toire". Les obstructions sont d'origine 
cong~nitale (ag~n~sies ~pididymo-v~siculo- 
d~f~rentielles plus ou moins ~tendues)  ou 
acquises (consequences d ' infections le plus 
souvent). En  principe, il n 'y a pas de reten- 
t i ssement  sur le testicule, et la spermatog~- 
n~se doit  ~tre normale .  La r~a l i sa t ion  de 
r I c s I  ne pose donc en principe pas de pro- 
blames sur  le plan technique, des spermato-  
zo~des devant  ~tre trouv~s en quant i t~  suf- 
f i s an t e  d a n s  l '~p id idyme,  e t  en  t o u s  cas 
dans  le p a r e n c h y m e  t e s t i cu la i r e .  Cepen-  
dant,  d 'autres  probl~mes se posent  dans  le 
cas des ag~n~sies, d 'ordre g~n~tique cet te  
fois : les 2/3 env i ron  des h o m m e s  ag~n~- 
siques sont porteurs d 'une mu ta t ion  simple 
ou double concernant  le locus CFTR ("g~ne 
de la mucoviscidose"), la m u t a t i o n  la plus 
fr~quente ~tant  la classique "AF 508". Si la 
th~orie de la "double h~t~rozygotie" s'av~re 
exacte,  l ' homme t r a n s m e t t r a  obl iga to i re-  
ment  une des deux muta t ions  ~ sa descen- 
dance. Dans t o u s l e s  cas, il importe  donc de 
rechercher  so igneusemen t  l ' ensemble  des 
principales muta t ions  possible chez la par- 
t ena i r e .  Si la r eche rche  es t  n~ga t ive ,  on 
peut  alors r a s s u r e r  le couple et  de pra t i -  
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quer  I 'ICSI. Dans  le cas contraire ,  il fau- 
dra i t  proposer une amniocent6se avec ana- 
lyse mol4culaire des cellules fcetales ! Est-il 
6thique et licite d'aller jusque  lh, et l'ins6- 
ruinat ion avec donneur  (IAD) ne repr6sen- 
te-elle pas une meil leure solution ... et telle- 
m e n t  moins lourde ? 

J u s q u ' ~  une  6poque r6cente ,  il apparais-  
sa i t  c la i r  que les azoospermies  d 'or igine 
t es t i cu la i re  ne pouva ien t  relever d 'aucune 
t e c h n i q u e  d ' a s s i s t a n c e  h la procr4a t ion ,  
I C S I  i n c l u s e .  C e p e n d a n t ,  S i lbe r ,  V a n  
S t e i r t e g h e m  e t  D e v r o e y  p u b l i a i e n t  en  
1995 un  art icle in t i tu l6  (~ Sertoli  cell only 
revis i ted  ,,, p rouvan t  qu'on pouvai t  collec- 
t e r  des spe rma tozo ides  h pa r t i r  de biop- 
s ies  cons id4r6es  a n t 4 r i e u r e m e n t  comme 
d4pourvues  d'614ments de la lign4e germi- 
nale ,  et  que des embryons  6 ta ien t  obtenus 

pa r t i r  de ces spermatozoides  ! Ces r6sul- 
t a t s  6 ta lent  confirm4s u l t6 r i eu remen t  sur  
u n e  s6r ie  de 15 p a t i e n t s ,  d o n t  13 avec 
p o n c t i o n  pos i t ive ,  et  3 g rosses ses  d4bu- 
t a n t e s  (Devroey et  al., 1995). I1 a 6t4 mon- 
tr4 depuis  que n i l e  t a u x  p lasmat ique  de 
FSH,  ni le volume tes t icula i re ,  ne consti- 
t u a i e n t  de bons 616ments pr6dictifs de la 
possibil i t6 ou non de t rouve r  des sperma- 
tozoides,  et que m~me des syndromes  de 
K l i n e f e l t e r ,  n o n  m o s a i q u e s  p o u v a i e n t  
(devaien t  ?) b4n6ficier de ce type d'investi- 
ga t ion .  Ce bel op t imi sme  doit  cependan t  
~tre mod4r6 : dans  un pourcentage  impor- 
t a n t  de cas, des spe rma tozo ide s  ne sont  
re t rouv6s  qu 'apr6s un nombre  impression- 
n a n t  de biopsies  "b lanches" ,  parfois  une  
v i n g t a i n e  ! Le  t e r m e  d ' " a c h a r n e m e n t "  
p rend  ici tou t  son sens, et on est m~me en 
droi t  de par ler  de ,~ mu t i l a t i on  ,. La mor- 
b id i t6  de te l les  p r a t i q u e s  a 6t6 6voqu4e 
r6cemmen t  lors du  congr6s de I 'ESHRE 
M a a s t r i c h t  (1996), off Schlegel a d6crit les 
cons6quences de biopsies r6p6t6es chez 11 
p a t i e n t s  : a l t 6 ra t ions  vascu la i r e s  et  des- 
t ruc t ion  d6finit ive de la lign6e germinale  
p o u r  3 d ' e n t r e  eux.  E n f i n ,  un  probl6me 
s t r a t4g ique  se pose c l a s s iquemen t  : dolt- 
on faire une  biopsie tes t icu la i re  pr4alable 

pour j uge r  de la faisabili t6 de I 'ICSI ? Si 
c 'est le cas, on pou r r a  "vider" la gonade  
des r a r e s  spermatozo ides  produi ts ,  anni -  
h i l a n t  a i n s i  les  c h a n c e s  f u t u r e s .  C ' e s t  
p o u r q u o i  u n  n o m b r e  c ro i s s an t  de cl ini-  
c iens p r 6 f 6 r e n t  t e n t e r  ,, ~ l ' aveug le  - la  
ponc t ion  s i m u l t a n 6 e  des spe rma tozo ides  
et des ovocytes .  C e p e n d a n t  un  probl6me 
4th ique  a igu  se pose alors : celui de ris- 
quer  d 'e f fec tuer  "pour rien" chez la parte-  
na i re ,  t o u t  u n  processus  de s t i m u l a t i o n ,  
puis de ponct ion des ovaires, dont  le cofit 
et la p6nibi l i t6 ne sont  pas n6gligeables.  
Lh encore, le recours  h un sperme de don- 
neu r  p a r a f t  cons t i t ue r  une solut ion  plus  
s a t i s f a i s a n t e ,  en tous  cas beaucoup p lus  
simple. 

E N  C O N C L U S I O N  

Les oligozoospermies,  m~me s4v6res, peu- 
vent  b4n4ficier de I'ICSI avec des chances 
raisonnables de succ6s, et il apparal t  licite 
de p r o p o s e r  c e t t e  t e c h n i q u e  a v a n t  le  
recours ~ I'IAD. En  revanche, les s i tuat ions  
d 'azoospermie posent  des probl6mes sp6ci- 
fiques, en par t icul ier  : dans les cas d'ag6n6- 
sie v6siculo-d4f6rentielle, lorsque le r isque 
g 6 n 6 t i q u e  p o u r  le concep tus  es t  41ev6 ; 
dans les azoospermies s6cr4toires, en raison 
du caract~re al6atoire de la d6couverte de 
spermatozoides et des risques iatrog~nes - 
Le rappor t  "cofit / b4n6fice" - la not ion de 
cofit 6 tan t  comprise au  sens plein du te rme 
- doit toujours  ~tre 4valu4 h l 'aune du bon 
sens et de la raison, sans oublier un  acteur  
trop souvent  6cart6 des d6cisions : il s 'agit  
du couple lui-m~me, avec ses d6sirs, mais  
auss i  ses app r4hens ions ,  ses ango isses  - 
r a t i o n n e l l e s  ou n o n  - qu 'on  ne doi t  pas  
en t r a ine r ,  sous pr6texte  d 'un espoir  t 6nu  
d 'ob ten i r  u n e  grossesse  avec ses propres  
gam6tes, ou d 'une interpr6tat ion rigide des 
termes de la Loi, dans  une proc6dure hau-  
tement  technicis4e mais  dont il n 'a pas esti- 
m6 la l o u r d e u r  et  la p4nibilit4, et  qui ne  
pourra  que r e t en t i r  n6gat ivement  sur  son 
6quilibre psychique. 
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A B S T R A C T  

I n  c a s e  o f  a z o o s p e r m i a  o r  e x t r e m e  oli- 
g o z o o s p e r m i a  : ICSI  o r  AID ? 

J . F .  GUERIN 

I n t r a - c y t o p l a s m i c  s p e r m  i n j e c t i o n  
( I C S I )  a l l o w s  t o  o b t a i n  e v o l u t i v e  
e m b r y o s  e v e n  in  c a s e  o f  e x t r e m e  ol igo-  
z o o s p e r m i a  : t h i s  t e c h n i q u e  m u s t  t he -  
r e b y  b e  p r o p o s e d  t o  c o u p l e s  b e f o r e  
c o n s i d e r i n g  a r t i f i c i a l  i n s e m i n a t i o n  
w i t h  d o n o r  s e m e n  (AID). A z o o s p e r m i a  
s e t s  s o m e  s p e c i f i c  p r o b l e m s ,  p a r t i c u -  
l a r l y  i n  c a s e  o f  d e e p  a l t e r a t i o n  o f  sper -  
m a t o g e n e s i s  e x c e p t  i n  r a r e  s e m i n i f e -  
r o u s  t u b u l e s .  T h e r e  is  a h i g h  r i s k  o f  
I C S I  f a i l u r e  b e c a u s e  o f  a b s e n c e  o f  
s p e r m a t o z o a  e x t r a c t e d  f r o m  t e s t i c u l a r  
b i o p s i e s .  AID r e p r e s e n t s  t h e r e f o r e  a 
m u c h  l e s s  h e a v y  s o l u t i o n .  I n  e v e r y  
cases ,  t h e  o p i n i o n  o f  t h e  c o u p l e  is v e r y  
i m p o r t a n t  to  t a k e  i n  a c c o u n t .  

Key words  : ICSI, AID, oligozoospermia, azoo- 
spermia 
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