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SERUM INHIBIN CONCENTRATION
IN PATIENTS SUFFERING OF VARICO-
CELE OR OTHER TESTIS DISORDERS:
Serum inhibin, gonadal steroids and
gonadotropins have been estimated in 51
patients with either a varicocele, other testis
pathologies or normal sperm, and have been
compared with the sperm parameters. No
significant modifications in inhibin concen-
trations have been observed in these patients.
Moreover inhibin is not correlated with any
studied parameters. In conclusion, inhibin
measurement does not permit to specify the
etiopathogeny of testis disorders. Key-words :
inhibin, varicocele, oligospermia.
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La pathogénie de 1'altération de la sperma-
togénese observée chez les patients présentant
une varicocele est toujours sujette a controverse.
Une des théories couramment admise est que la
stase veineuse entrainerait une réduction du
gradient thermique au sein des testicules (15). On
pouvait donc admettre I'hypothése que la
présence d'une varicocéle altérerait la production
d'inhibine. En effet, la sécrétion de cette hormone
est thermodépendante puisque des explants de
testicule de rat produisent moins d'inhibine
lorsque la température d'incubation est
augmentée (6, 13).

Dans ce travail nous avons comparé les bilans
hormonaux et les spermogrammes de patients
souffrant de varicocele avec ceux de patients
présentant d'autres pathologies testiculaires et
ceux d'individus ayant un spermogramme
normal.

MATERIEL ET METHODES

Cinquante et un patients ont réalisé un
spermogramme et un bilan hormonal. Le délai
entre les deux examens n'a pas dépassé un mois
et ceux-ci ont généralement été effectués le
méme jour.

Les paramétres classiques du spermogramme
ont été étudiés (volume, numération, mobilité)
selon les critéres définis par l'organisation
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mondiale de la santé (16). Au niveau sérique, les
taux d'hormone folliculo-stimulante (FSH),
d'hormone luteinisante (LH), de testostérone
totale et d'estradiol ont ét€ déterminés par dosage
radioimmunologique. Les taux sériques d'inhi-
bine ont été mesurés le méme jour, dans une
méme séance, par dosage immuno-enzymatigue
(Medgenix Diagnostics, Belgique).

La comparaison des moyennes a été réalisée par
le test t de Student et la recherche de corrélations
entre les différents parametres a été effectuée en
utilisant le ceefficient de Spearman.

RESULTATS

Les 51 patients étudiés se répartissent comme
suit : 20 cas de varicocele dont 5 avaient ét€ opé-
tés plus d'un an auparavant, 5 oligoasthénosper-
mies idiopathiques, 1 oligoasthénospermie hyper-
gonadotrope, 2 oligoasthénospermies excrétoires,
2 asthénospermies excrétoires, 2 antécédents de
torsion du testicule, 1 de traumatisme et 1 de
cryptorchidie soit un total de 14 patients. Dix
sept patients, sans antécédent particulier pouvant
retentir sur la fertilité et présentant un spermo-
gramme normal, ont constitué la population
témoin. Le tableau 1 rassemble les valeurs

{moyennes et déviations standards) observées
dans les différents groupes. Aucune différence
significative n'est obtenue pour aucun des para-
metres hormonaux étudiés. Par contre, les para-
métres du spermogramme sont significativement
réduits par rapport a la population normale.

Sur base de ces résultats, les différents groupes
ont été rassemblés afin de rechercher l'existence
de corrélations entre I'inhibine et les différents
paramétres hormonaux et le spermogramme
(figure 1). Aucune corrélation n'a été trouvée. Par
contre, les taux de FSH sont inversement
proportionnels aux concentrations en
spermatozoides (r = - 0.369 ; p = 0.007) et les
taux des gonadotrophines sont corrélés entre eux
(r = 0.285; p = 0.042) ainsi que les taux des
stéroides(p < 0.001).

Afin de voir s'il n'existe vraiment aucune
relation entre I'inhibine et les autres parameétres
étudiés, nous avons divisé la population en
fonction de I'histogramme de répartition de
l'inhibine : valeurs inférieures au quartile 25 (Q1)
et supérieur au quartile 75 (Q3) (tableau 2). Mais
aucune différence n'apparait pour aucun des
parametres étudiés.

Normaux Varicocgle Autres
Nombre de cas Non opérés Opérés Pathologies
17 15 5 14

Sperme
- volume (ml) 37 £ 19 28 1.3 26 £ 05 29 + 16
- numération (x10 %/ml) 108 + 594 560 + 448 214 + 38 B5 + 20
- mobilité normale (%) 65 + 199 21 + A5 181 + 139 207 + 124
- mobilité réduite (%) 114 + 65 176 + 68 42 + 19 16 + 51
Sérum
- Inhibine 136 + 069 133 + 078 0% + 027 09 * 068
- LH (mUL/ml) 21 + 06 23 t 06 31+ 09 21 £ 10
- FSH (mUL/ml) 37 t 24 45 * 29 63 + 30 52 t+ 33
- Testostérone totale (ng/ml) 42 + 15 315 t 06 34 t 13 39 + 12
- Estradiol (pg/ml) %2 + 136 20 t 87 M4+ 179 295 £ 147
Inbibine (Ufn) QUE) QD) B S A NS

0152070 15235 P | LESDIFFERENTES POPULATIONS
Numération (x106) 84+127 69.6+22.7 NS
Mobilité (%) 240468 280469 NS
Estradiol (pg/ml) 236435 195426 NS
Testostérone (ng/ml) ~ 346+0.33 3.88+0.35 NS
FSH (mUl/mi) 58109 46+10 NS | Tableaull: SPERMOGRAMMES
LH (mU/ml) 22403 21402 NS | ETDOSAGES HORMONAUXEN

FONCTION DES TAUX D'INHIBINE
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FIGURE 1 : ABSENCE DE CORRELATION ENTRE L'INHIBINE D'UNE PART ET LE NOMBRE DE SPERMATOQZOIDES,
LES TAUX SERIQUES DE FSH, LH ET DE TESTOSTERONE D'AUTRE PART.
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DISCUSSION

Selon la littérature, 3 théories essentiellement
pourraient expliquer [‘altération de la
spermatogénese chez les patients atteints d'une
varicocele :

- une élévation de la température intra-scrotale,

— une hypoxie secondaire 2 la stase veineuse,

- un reflux de substances toxiques provenant de
la veine surrénalienne gauche (15).

Il est connu de longue date qu'une augmen-
tation de la température scrotale est suivie d'une
réduction de la spermatogénese (12) et que la
présence d'une varicoctle entraine cette
augmentation de la température (17).

Selon certains auteurs, une dysrégulation de la
production des androgénes leydigiens serait
responsable, par un mécanisme paracrine, de
l'altération de certaines étapes de la spermato-
génese chez les patients atteints de varicocele
(par ex. 14). Ces résultats sont néanmoins l'objet
de nombreuses controverses car ces modifi-

cations hormonales n'ont pas été retrouvées par
d'autres (par ex. 11). Des modifications fines ne
peuvent cependant pas étre exclues car si les taux
sériques des gonadotrophines et de la testostérone
sont normaux chez les patients présentant une
varicocele, les réponses au test au GnRH ou &
I'hCG sont perturbées, plaidant pour un
dysfonctionnement des cellules de Leydig
(1,2,7). Récemment Mieusset et al (10) ont
observé une augmentation significative des taux
sériques de LH et FSH chez les patients
présentant une hyperthermie testiculaire.
Cependant cette derniére n'est pas retrouvée
systématiquement chez tous les patients porteurs
d'une varicocele. Dans cette étude, portant sur un
nombre limité de cas, aucune variation
hormonale n'a été détectée.

Le controle périphérique de la sécrétion des
gonadotrophines est sous la dépendance des
hormones testiculaires stéroidiennes (princi-
palement androgéniques) et protéiques (inhibine
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et activine). L'inhibine est sécrétée par des
cellules de Sertoli sous le contrdle de la FSH;
elle inhibe préférentiellement la sécrétion de cette
hormone (5). Nous avons montré (6), et ces
résultats ont été corroborés par Steinberger (13),
que la production d'inhibine in vitro par les
cellules de Sertoli de rat est réduite lorsque la
température d'incubation est maintenue & 37°C
par rapport a la production observée a 32°C.
Disposant d'un nouveau dosage enzymologique
de I'inhibine, il nous a donc semblé intéressant
d’étudier les concentrations sériques de cette
hormone chez les patients souffrant d'une
varicocele. En effet, il était logique de postuler
que l'augmentation de température intra-
testiculaire consécutive a cette pathologie
veineuse conduirait 2 un dysfonctionnement des
cellules de Sertoli avec réduction de la
production d'inhibine et, secondairement, une
augmentation de la FSH sérique. Cette étude ne
nous a pas permis de confirmer ce postulat ; le




taux de FSH et des autres hormones étudiées
dans la population des patients porteurs d'une
varicoctle n'était pas différent de ceux observés
dans la population contréle. Ces résultats
discordants peuvent s'expliquer par le fait que
l'augmentation de température consécutive 2 la
présence de la varicocele n'est pas suffisante pour
engendrer des variations d'inhibine significative.
D'autre part, les travaux antérieurs montrant la
thermodépendance in vitro de la sécrétion
d'inhibine avait été réalisée chez le rat, tout
comme les expérimentations in vivo de De
Kretser et al. (3). O, le gradient thermique entre
la température testiculaire et la température
corporelle est beaucoup plus important chez les
rongeurs (+ 5°C) que dans !'espéce humaine
(21°C).

Vu I'absence d'altération hormonale observée
dans la population des patients souffrant d'une
varicocele, nous avons décidé de rechercher la
présence de corrélations entre l'inhibine, les
différents paramétres du spermogramme et les
dosages hormonaux sur l'ensemble de la
population étudiée (17 patients présentant un
spermogramme normal, 14 patients présentant
des pathologies testiculaires diverses et les 20
patients porteurs d'une varicocele). Cette étude a
permis de retrouver la corrélation classique entre
la concentration en spermatozoides et les taux de
FSH, ainsi que la corrélation entre les gonado-
trophines ; ceci en accord avec les données de la
littérature (par ex. 8). Par contre, nous n'avons
trouvé aucune corrélation entre les différents
paramétres investigués et I'inhibine.

De plus, lorsqu'on compare les valeurs des
différents paramétres étudiés en fonction des
concentrations extrémes d'inhibine, on voit que
les valeurs basses ou hautes d'inhibine ne sont
pas associées i des valeurs statistiquement
différentes du spermogramme et autres
hormones. En particulier les valeurs de FSH sont
identiques que les concentrations d'inhibine
soient basses ou élevées. Ces résultats sont en
complet accord avec ceux du groupe de
Melbourne utilisant un dosage radioimmu-
nologique différent (4). En effet, ils n'ont observé
aucune différence significative dans les taux
sériques d'inhibine en fonction de la numération
en spermatozoides. De méme, chez les patients
azoospermes avec des taux élevés ou normaux de
FSH, et chez les patients atteints d'un syndrome
de Klinefelter, les taux d'inhibine sont identiques
a ceux mesurés dans la population témoin. Par
contre, dans les hypogonadismes hypogo-

nadotropes, les taux d'inhibine sont signifi-
cativement plus bas que ceux observés chez les
hommes normaux (9). Donc, hormis lorsque la
FSH est effondrée, les pathologies testiculaires
ne semblent pas s'accompagner de modifications
particulieres des concentrations sériques de
l'inhibine. En particulier, il n'y a pas de corré-
lation entre les taux d'inhibine et de FSH, ni
d'ailleurs entre l'inhibine et la spermatogénese.
Cette absence de corrélation entre les deux
hormones est difficilement explicable puisque
tant in vivo qu'in vitro, l'une contrdle la sécrétion
de l'autre (5).

En conclusion, le dosage de l'inhibine, au
niveau du sang périphérique, dans les conditions
basales, chez les patients présentant une
pathologie testiculaire et en particulier une
varicocéle, n'apporte aucun €lément permettant
de préciser le diagnostic ou d'orienter l'attitude
thérapeutique. Cependant, on ne peut exclure que
I'étude de linhibine dans le plasma séminal ou au
niveau sérique dans des conditions dynamiques
(apres stimulation directe ou indirecte par les
gonadotrophines) permette de comprendre et de
différencier certaines pathologies sertoliennes
responsables des altérations de la sperma-
togenese.
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RESUME : L'inhibine, les stéroides
gonadiques et les gonadotrophines ont été
mesurés au niveu serique chez 51 patients
présentant soit une varicocéle, d'autres
pathologies testiculaires ou un spermogramme.
Aucune modification significative des
concentrations d'inhibine n'a été observée chez
ces patients. De plus, l'inhibine n'est corrélée
avec aucun des paramétres étudiés. Donc le
dosage de cette hormone, dans les conditions
basales, ne permet pas de préciser
I'étiopathogénie des altérations testiculaires.
Mots clés : Inhibine, varicocle, oligospermie.
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