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Etude de I'impact de la dihydrotestostdrone sur la 
st ro'l'dog( n se Leydigienne 

V. FOLOPE, H. LEFEBVRE, J.M. KUHN 

Service d'Endocrinologie, Diabete et Maladies Metaboliques, Centre d'lnvestigation Clinique INSERM 204, 
CHU Rouen et INSERM U413, Universit~ de Rouen 

La dihydrotestosterone (DHT), produit de "fin de chaine", 
de la st6ro'/dogenese leydigienne est susceptible d'y exer- 
cer un r~tro-contr61e local. Pour tester cette hypoth~se, 
les taux plasmatiques de T et d'E2 ont 6t6 mesures avant 
puis 24, 48 et 72 heures apr~s injection IM de 5000 UI 
d'hCG dans un groupe de 12 hommes adultes sains 6tu- 
dies en trois occasions. Elles ont ete s6parees chacune 
de 2 semaines et r6alis~es dans un ordre al6atoire: hCG 
seule (toujours injectee a J1), DHT (250 mg/j pendant 8 
jours) a partir de J-5 + hCG, un antiandrogene pur (niluta- 
mide 300 mglj pendant 4 jours a partir de J0) + hCG. T, 
DHT et E2 ont ete mesurees par immunoluminescence 
(Immulite 2000, DPC), la s6paration de T et DHT a et6 
r~alisee sur colonne de chromatographie Sep-Pack. Les 
resultats sont mentionnes dans le tableau : 

Le taux plasmatique de DHT est respectivement de 2,1+/- 
0,5 et de 10,9+1-1,7 nmol/I sans et avec traitement par 
DHT. IIs ne sont pas significativement modifi6s par I'hCG. 
Le rapport E2/T (en % du chiffre de base) s'~leve de 

162+/-9 (hCG seule), 189+/-13 (hCG + Nilutamide) et 
50+/-12 (hCG + DHT). Le blocage du recepteur androge- 
nique n'a pas d'influence sur I'ascension du taux de T 
induite par I'hCG. Ceci contraste avec la majoration du pic 
de T, prec6demment observe apr6s blocage de I'activite 
5a Reductase par le Finasteride [1]. Le traitement par 
DHT induit un abaissement de la T basale par fr6nation 
gonadotrope [2], ne modifie pas le pic d'el~vation de la T 
en reponse a I'hCG mais reduit I'aromatisation de la T e n  
E2. En conclusion, a taux physiologiques ou pharmacolo- 
giques, la DHT n'a pas d'influence sur la production de T 
en reponse & I'hCG. A I'inverse, aux taux plasmatiques 
obtenus Iors de traitements par DHT, ce stero'fde apparait 
limiter la capacite d'aromatisation de la T e n  E2 induite 
par I'hCG par la cellule de Leydig testiculaire humaine. 

R E F E R E N C E S  
1. CASTRO-MAGANA METAL: J Andro11996, 17 : 516. 
2. KUHN JM ETAL : J Clin Endocrinol Metab 1984, 58 : 231. 

T base nmolll T pic nmolll E2 base pmol/I E2 pic pmol/I 

hCG 15,7+/-1,0 33,9+/-2,4 119+/-20 410+/-40 
hCG + Nilutamide 16,4+f-1,9 33,5+/-3,3 101+I-28 390+I-45 
hCG + DHT 9,0+/-2,1 35,1 +/-3,5 110+/-28 200+/-25 
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Etude de la rdponse hormonale testiculaire 
I'administration de doses croissantes de gonadotro- 

phines chorioniques (hCG) chez le tdmoin sain 
A. TIELMANS, H. LEFEBVRE, J.M. KUHN 

Service d~ Diabete et Maladies Metaboliques, Centre d' lnvestigation Clinique INSERM 204, 
CHU Rouen et INSERM U413, Universite de Rouen 

La production de testosterone (T) et de 17-& estradiol (E2) 
par le testicule adulte humain normal est place sous le 
contrele de la secretion de LH hypophysaire. Cette gona- 
dotrophine agit par activation d'un recepteur metabotro- 
pique posit ivement couple & I 'ad~nylyl-cyclase via une 
proteine Gs. La gonadotrophine chorionique (hCG), hor- 
mone placentaire, stimule la sterofdogenese testiculaire 
par activation du meme recepteur que la LH, le recepteur 
LH/hCG. L'exploration fonctionnelle de la sterofdogenese 
testiculaire utilise des doses pharmacologiques (5000 UI) 
d'hCG. L'amplitude de la reponse hormonale, mesuree 
pendant les 3 jours suivant I'injection est la resultante d'un 
effet stimulant et d'un phenomene de desensibilisation de 
I'hCG, lie ~ la fois a sa Iongue demi-vie plasmatique (72 
heures) et a son irreversible liaison au recepteur leydi- 
gien. Nous avons donc cherche & evaluer si I'emploi de 
doses inferieures d'hCG, susceptibles de limiter les effets 
"desensibi l isateurs" parasites, permettait d'obtenir une 
information pertinente sur le potentiel secretoire de la cel- 
lule de Leydig de I'homme adulte. Les taux plasmatiques 
de T et d'E2 ont 6t6 mesures cherz 8 temoins sains avant 

puis 1, 3, 5, 24, 48 et 72 heures apres injection dans un 
ordre aleatoire, de solvant seul ou de 50, 500 et 5000 UI 
d'hCG. T et E2 ont ete mesurees par immunoluminescen- 
ce (Immulite 2000, DPC) et les taux de gonadotrophines 
plasmatiques par methodes immunoradiometriques (FSH 
et LH Assays, Amerlite). 48 heures awes I'injection, I'am- 
plitude de I'elevation de la Tes t  proportionnelle & la dose 
d'hCG administree (r = 0.99, p<0.001). II existe une corre- 
lation positive similaire (r = 0,98, p<0,001) entre I'estradio- 
lemie a la 24eme heure du test et la dose d'hCG utilisee. 
A cette heure, des la dose de 500 UI d'hCG la valeur du 
taux d'E2 (39+#11 pg/ml), est significativement (p<0.01) 
differente des taux de base (18+#6 pg/ml). En conclusion, 
jugee sur I'ascension du taux de T plasmatique, la repon- 
se du testicule endocrine est optimalement 6valuee 72 
heures apres injection de 5000 UI d'hCG alors qu'elle peut 
etre pertinemment appreciee par I'el~vation de I'E2 mesu- 
ree 24 heures apres I'injection d'une dose 10 fois plus fai- 
ble de stimuline, raccourcissant la duree du test et limitant 
potentiellement I'effet "desensibilisateur" de I'hCG. 
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J.L. BERGE-LEFRANCl 

1 Laboratoire de Biogenotoxicologie et Mutagenese Environnementale (EA1784), I FR PMSE 112, Facul te de 
Medecine, Marseil le ; 2 UMR INSERM 418/INRA 1245/UCBL1, Hepital Debrousse, Lyon ; 3 C.F.R.E.M.C, 

Faculte de Medecine, Marsei l le 

................................ 7.7~o 

On observe depuis ces dernieres decennies, dans de 
nombreuses especes animales et en part icul ier chez 
I'Homme, une alteration significative des parametres du 
sperme. L'implication de toxiques environnementaux lies 
au developpement industriel est I'un des facteurs desi- 
gnes comme responsables de ce phenomene. 

Dans son mecanisme physiologique, la maturation des 
cellules germinales m~les est accompagnee de phenome- 
nes de recombinaison genetique qui sont inities precoce- 
ment durant la meiose par des cassures doubles brins 
des molecules d'ADN suivies de processus de repara- 
tions. 

Une autre propriete importante des cellules germinales 
est le taux eleve d'apoptose qui concerne naturellement 
pres de 20% des spermatozo'fdes mOrs. 

L ' inf luence de I 'env i ronnement  et en part icul ier  des 
toxiques chimiques ou physiques est, a c e  jour, mal defi- 
nie et I'etude du rele de ces facteurs necessite la mise en 
place de modeles cellulaires afin de completer les etudes 
in vivo realisees chez I'animal. 

Nous avons mis au point un systeme base sur la co-cultu- 
re in vitro de cellules germinales et de cellules de Sertoli 
de rat. Ce systeme permet la differenciation des cellules 
germinales & partir du stade spermatocyte pre-leptotene 
jusqu'au stade spermatocyte pachytene d'une part, et du 
stade spermatocyte pachytene jusqu'au stade spermatide 
ronde d'autre part. L'utilisation de ces deux cultures per- 
met donc d'appr6hender in vitro la quasi-totalite des eta- 
pes de differenciation meiotique des cellules germinales 
m~les. Le stade meiotique des cellules germinales a pu 
6tre determine par I'etude morphologique des complexes 
synaptonemaux marques par immunocytochimie. L'evolu- 
tion des cassures de I'ADN specifiques des cellules ger- 
minales en cours de differenciation est 6tudiee par le test 

des cometes (version alcaline). Le niveau d'apoptose est 
suivi au long de la culture par la quantification de I'activite 
caspase 3 et 7. 

Au cours de la differenciation cellulaire germinale, la cine- 
tique du nombre des cassures de I'ADN sur une periode 
de 16 jours est une diminution exponentielle du nombre 
des coupures, que I'on peut correler avec la reparation 
des cassures double-brin. Ces resultats indiquent que le 
modele cinetique propose permet, & I'etat physiologique, 
I'etude des mecanismes de reparation, de recombinaison 
et de leurs modifications. II peut donc aussi constituer un 
modele pour I'etude detaillee des mecanismes de muta- 
genese et de toxicologie genetique sur les cellules germi- 
nales. Ce modele presente I'avantage d'approcher in vitro 
les conditions d'interactions cellulaires presentes in vivo 
dans le tube seminifere, notamment entre les cellules de 
Sertoli et les cellules germinales en differenciation. Dans 
les conditions d'exposition aux genotoxiques, ce systeme 
pourrait ainsi permettre d'etudier les profils d'expression 
d'un certain nombre de genes, en particulier les genes 
impliques dans la reparation de I'ADN. 

REFERENCES 
1. OOSTERHUIS G J, MULDER AB, KALSBEEK-BATEN- 

BURG E, LAMBALK CB, SCHOEMAKER J, VERMES 
I. : Measuring apoptosis in human spermatozoa: a bio- 
logical assay for semen quali ty ? Fertil Steril. 2000 
Aug; 74(2) : 245-50 

2. WEISS M, V lGIER M, HUE D, PERRARD-SAPORI 
MH, MARRET C, AVALLET C, DURAND P. : Pre- and 
Post-Meiotic Expression of Male Germ-Cel l-Specif ic 
Genes Throughout 2-Weeks Cocultures of rat Germi- 
nal and Sertoli Cells. Biol Reprod 57, 68-76 (1997). 

3. OLIVE PL. : The comet assay. An overview of tech- 
niques. Methods Mol Biol. 203, 179-94 (2002). 
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Evaluation de la cytotoxicitd in vitro de I'alachlore (2- 
chioro-N-(2,6-di thyphenyl)-N-(mdthoxym thyi)-acdtamide) 
en prenant le spermatozofde humain comme mod61e 

H. RODDIER1, L. OUCHCHANE2, C. ARTONNE1, C. DELEINE3, M.P. VASSON3, G. GRIZARD1 

1 Laboratoire de biologie de la reproduction, EA 975, facult6 de medecine, Clermont-Ferrand ; 2 D6partement de 
Sant6 Publique, CHU, Clermont-Ferrand ; 3 Laboratoire de Biochimie, Biologie moleculaire et nutrition, EA 2416, 

Facult~ de Pharmacie, Clermont-Ferrand 

INTRODUCTION 

Le spermatozofde humain a ete utilis6 comme modele 
cellulaire pour 6valuer in vitro la cytotoxicit6 d'un herbici- 
de, I 'A lachlore (2 -ch lo ro -N- (2 ,6 -d i6 thy lpheny l ) -N -  
(methoxym6thyl)-acetamide). 

MATERIEL ET METHODES 

Les spermatozofdes provenant de spermes normaux 
selon les criteres de I'OMS ont et6 selectionn6s sur gra- 
dient de densit6 (Percoll) et ceux contenus dans la frac- 
tion la plus dense (Percoll 95%) ont ~te utilise pour I'etu- 
de. Les spermatozofdes ont ete incub6s avec 4 doses 
d'Alachlore (0,18 mM a 1,85 mM) pendant 5, 30, 60 et 
120 minutes. La cytotoxicite de I'Alachlore a ete appr~ciee 

partir des parametres suivants : le mouvement des sper- 
matozofdes analyse par CASA (Computer Assisted Sperm 
motion Anamysis); la production de d~riv6s actifs de I'oxy- 
gene (DAO) par chimi luminescence afin d'6valuer le 
stress oxydant; I'externalisation de la phosphatidyls~rine 
(PS) au niveau de la membrane plasmique, par marquage 

I'Annexine V et au Propidium Iodide en cytometrie de 
flux, comme marqueur d'apoptose. 

RESULTATS 

Les parametres du mouvement traduisant la v61ocite des 
spermatozoTdes diminuent de fas monotone avec les 
dur6es d'incubation et les concentrations croissantes d'A- 
lachlore, et ces 2 facteurs interagissent significativement. 
La production de DAO et la population de spermatozofdes 
vivants ayant externalise la PS sint significativement aug- 
mentees avec les doses les plus elev6es d'Alachlore. 

CONCLUSION 

De par sa fonction cin~tique sp6cifique, le spermatozofde 
humain apparaft comme un modele cellulaire adapte pour 
evaluer la cytotoxicite de I'Alachlore. De plus, nos r~sul- 
tats pr61iminaires suggerent que I'Alachlore est responsa- 
ble d'un stress oxydant pouvant entrafner I'apoptose des 
spermatozofdes. 

0 . . . . .  
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Analyse de I'expression diffdrentielle du g~ne GPX5 
murin, un marqueur de la diffdrenciation ~pididymaire 

A. BRITAN, O. PITIOT, P. VERNET J. DREVET 

Universit6 Blaise Pascal-Clermont 2, UMR-CNRS 6547, Equipe "Epididyme et Maturation des Gametes", Aubi~re 

Chez les mammiferes, 1'epithelium epididymaire, via ses 
activites de secretion et de reabsorption, participe ~ la 
maturation post-testiculaire des spermatozo0des en creant 
un environnement luminal particulier, tout au long du trajet 
6pididymaire. GPX5, gene modele du laboratoire, code 
pour une proteine appartenant ~ la famille des glutathion 
peroxydases. Secretee darts la lumiere de I'epididyme, on 
la retrouve egalement liee a la region acrosomique des 
spermatozo'fdes. D'expression tardive, GPX5 est conside- 
re comme un marqueur terminal de la differenciation epi- 
didymaire. 

Dans cette etude, nous nous sommes attaches a analyser 
in vivo, chez la souris, I'expression differentielle du gene 
GPX5, par RT-PCR et western-blot. De ce travail, il res- 
sort que le gene murin simple copie GPX5 presente un 
profil d 'expression complexe donnant naissance a au 
moins deux messagers et trois proteines, dont les distribu- 
tions cellulaires et tissulaires sont distinctes. 

L'analyse des mecanismes impl iques montre que ces 
populat ions nucleiques et proteiques sont & la fois le 
resultat d 'evenements post-transcript ionnels (epissage 
alternatif) et post-traductionnels (O-glycosylations). 
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Recherche d'antig~nes spermatiques pour la mise au 
point d'un vaccin contraceptif visant & limiter les 

pullulations du campagnol terrestre (Arvicola terrestris) 

E. GRIGNARD, P. VERNET, J. DREVET 

Universit6 Blaise Pascal-Clermont 2, CNRS UMR6547, Equipe Epididyme et Maturation des Gametes, Aubiere 

Le campagnol terrestre Arvicola terrestris est un rongeur 
fouisseur, vivant dans les prairies des regions de moyen- 
ne montagne, or3 il provoque d'importantes pertes dans la 
production de fourrage. Depuis environ trente ans, le seul 
moyen de lutte contre sa pullulation consiste en I'empoi- 
sonnement des animaux par un anticoagulant chimique 
dispos6 sur des app&ts. En alternative & cet empoisonne- 
ment (non lsp6cifique), nous travaillons a 1'61aboration d'un 
vaccin contraceptif cibl~ sur Arvicola terrestris. 

Nous avons dans un premier temps produit des anticorps 
dirig6s contre des prot6ines spermatiques, en immunisant 
des lapins avec des spermatozoTdes entiers prelev6s au 
niveau de la queue de 1'6pididyme (organe de maturation 
des spermatozofdes) .  Par immunoh is toch imie ,  nous 
avons v6rifie que ces anticorps reconnaissaient des pro- 
teines spermatiques. Ces proteines sont Iocalisees sur I'a- 
crosome et la gouttelette cytoplasmique. 

Ces anticorps ont ensuite et6 utilises pour identifier les 
proteines reconnues ~ partir d'une electrophorese bidi- 
mensionnelle. Les prot6ines reconnues ont 6t6 identifiees 
par spectrom6trie de masse. L'utilisation d'oligonucl6oti- 
des degen6r~s nous a permis d'obtenir les ADN sp6ci- 
fiques d'Arvicola terrestris. Ces ADN ont et6 sequences, 
et leur traduction conceptuelle effectu6e. Ces sequences 
primaires vont etre comparees & leurs orthologues afin de 
determiner quels peptides pourraient ~tre utilis6s pour une 
immunocontraception du campagnol terrestre, en 6tudiant 
leurs criteres de sp6cificit6 et d'immunog6nicite. 
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Les r~cepteurs nucleaires aux oxyst6rols "Liver X Recep- 
tors" (LXRs) sont impliqu6s dans I'homeostasie du choles- 
terol et le m6tabolisme lipidique. Les souris m~les defi- 
cientes pour les 2 isoformes des LXR ( ot et i3) presentent 
une perturbation s6v~re de la structure de I'~pith61ium des 
segments 1 et 2 de la t~te de I'epididyme ainsi qu'une fra- 
gilit6 des spermatozofdes. Ces altercations engendrent 
une st~rilite chez les souris m~les. 

Une lignee cellulaire issue de la t~te de I'epididyme murin 
(cellule B2) et developp6e au laboratoire a 6t6 utilisee 
dans cette etude. La pr6sence de LXRc~ dans ces cellules 
a ete mise en ~vidence par immunocytochimie et la fonc- 
tionnalite des LXRs a et6 verifiee par la capacite de 
reponse des cellules B2 ~ un agoniste synthetique de ces 
r~cepteurs, le T0901317 (T09). La recherche de genes 

cibles potentiels a 6t6 effectuee par des analyses proteo- 
miques en 61ectrophor~se bidimensionnelle sur les cellu- 
les B2 stimulees par le T09. Huit proteines regulees positi- 
vement par les LXRs ont et6 isolees. Une seule a pu ~tre 
identifiee par spectrometrie de masse : la polyubiquitine, 
dont I'implication dans I'homeostasie cellulaire du choles- 
terol a dej~ et6 rapportee. 
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Les tumeurs testiculaires & cellules de Leydig (TTL) se 
developpent & partir des cellules interstitielles stero'fdoge- 
nes. Alors qu'une moitie d'entre elles est silencieuse sur le 
plan endocrinien, une TTL sur deux de I'homme adulte est 
responsable d'une secretion excessive d'estrogenes. Le 
profil hormonal associe alors elevation relative ou absolue 
du taux plasmatique d'estradiol (E2) et reduction plus ou 
moins profonde de la testosteronemie. Cette derniere est 
la consequence de la freination de la secretion gonadotro- 
pe par I'E2 d'origine tumorale. Paradoxalement, I'effet frei- 
nateur de la secretion tumorale apparaft plus marque sur 
la FSH que sur la LH. Cette dissociation LH-FSH s'obser- 
ve aussi bien sur les taux plasmatiques de base que sur 
les reponses ~ I'administration aig(Je de 100 IJg de GnRH. 
Ceci suggere que la tumeur secrete non seulement de 
I'E2 mais puisse egalement  ~tre source d' inhibine B, 
mediateur physiologique essentiel du retro-controle gona- 
dique sur la secretion de FSH. Pour verifier cette hypothe- 
se, les taux plasmatiques d' inhibine B ont ete mesures 
dans 11 cas de TTL estrogeno-secretrices, confirmees par 
I 'examen anatomopathologique.  L'estradiolemie a et6 
mesuree par immunoluminescence (Immulite 2000, DPC) 

et les taux de gonadotrophines plasmatiques par metho- 
des immunoradiometriques (FSH et LH Assays, Amerlite). 
Une methode sandwich (Inhibin B-Dimer Assay, Serotec) 
a permis de determiner le taux plasmatique d'inhibine B. 
Au moment du diagnostic, I'estradiolemie moyenne est de 
66+/-8 pg/ml. Le taux plasmatique d'inhibine Bes t  eleve 
dans 7 cas sur 11. Les valeurs moyennes respectives de 
FSH et d'inhibine B sont de 1,6+/-0,3 U/I (N =) et 501+/-72 
pg/ml pour des normes respectives chez I'homme adulte 
(N = 84) comprises entre 0,5 et 5 d'une part, 100 et 320 
d'autre part. FSH et inhibine B sont negativement correles 
en pre-operatoire (R = 0,78, p<0,01), lien statistique qui 
disparaft en post-operatoire. Apres tumorectomie, le taux 
d'inhibine B s'abaisse et s'inscrit dans les limites de la 
normale de I'homme adulte. Dans cette serie, 70% des 
TTL secretent & la fois E2 et inhibine B. Cette co-secretion 
expl ique le profil part icul ier d' inhibi t ion de la fonction 
gonadotrope, plus marquee sur la FSH que sur la LH. Le 
taux d'inhibine B plasmatique, determinable en routine, 
pourrait representer un marqueur de diagnostic et de suivi 
des TTL de I'homme adulte. 
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. 

B U T  

L'etude de I'integrite nucleaire du spermatozofde suscite 
de nouveaux travaux dans le but de mieux apprehender 
les capacites de fecondance des spermatozofdes et de 
tenter d'expliquer certains echecs des techniques d'AMP. 
Nous avons cherche a definir des groupes de patients 
risque accru de taux eleve de fragmentation de I'ADN 
spermatique et pris en charge en AMP. 

M A T E R I E L S  ET M E T H O D E S  

Nous avons etudie systematiquement 101 echantillons de 
sperme provenant de patients consultant prealablement & 
leur inclusion dans un protocole d'AMP. Nous avons choisi 
la methode Tunel in situ, avec lecture au microscope 
fluorescence et utilise le kit Roche. Nous avons mis au 
point une methode de fixation permettant de realiser 
partir d'une meme preparation, I'etude de la fragmentation 
de I'ADN spermatique et I'evaluation par FISH du taux d'a- 
neuploTdie des spermatozo'fdes. 

R E S U L T A T S  

Dans la cohorte etudiee, la repartition de I'indice de frag- 
mentation etait gaussienne avec une moyenne de 5,8% et 
une valeur seuil, fixee en fonction de la valeur de la 
mediane, a 9%. Globalement, le taux de fragmentation 
etait retrouve correle de maniere significative et inverse 
avec la concentration spermatique, ainsi qu'avec la mobili- 
te progressive (a+b). 

Les deux groupes de patients inclus en ICSI pour indica- 
tion masculine pure et les patients inclus dans un protoco- 

le "echec d'implantation" (plus de 10 embwons transferes 
sans grossesse) ont pu alors etre consideres comme 
"groupes ~ risque d'apoptose spermatique", leurs resul- 
tats etant significativement superieurs a ceux des autres 
groupes. Quant aux potentielles valeurs predictives positi- 
ve et negative de ce parametre, les grossesses obtenues 
parmi ces couples nous conduisent & rester tres prudents. 
II ne parait pas possible de determiner actuellement un 
taux d'apoptose au-dela duquel aucune grossesse ne 
serait obtenue. 

C O N C L U S I O N  

Cette etude serait & preconiser preferentiellement chez 3 
groupes de patients : 

- les patients en echec d'implantation et ayant dans leurs 
antecedents des fausses couches spontanees ; 

- les patients possedant clans leurs habitus des facteurs 
connus favorisant I'apoptose ; 

- tousles patients pris en charge en ICSI. 

Cette information pourrait ~tre importante pour le conseil 
aux patients si un facteur favodsant la fragmentation etait 
mis en evidence et pour la realisation de I'ICSI elle-m~me. 
En effet, dans les situations d'ICSI avec un taux eleve de 
fragmentation de I'ADN spermatique, la selection des 
spermatozofdes a injecter en fonction des caracteristiques 
morphologiques de leur noyau pourrait peut-~tre permett- 
re de diminuer le risque d'injecter un spermatozofde & 
ADN fragmente et d' ameliorer les resultats de I'lCSI. 
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BUT 

Le syndrome de Klinefelter est une entite clinique definie 
par la presence chez des sujets de phenotype masculin 
d'un chromosome X supplementaire; elle serait la plus fie- 
quente des anomalies des chromosomes sexuels. Le but 
de ce travail est de rapporter les caractbristiques diagnos- 
tiques, pronostiques et therapeutiques de I'infertilite au 
cours de cette pathologie. 

M A T E R I E L  ET M E T H O D E S  

9 hommes atteints d'un syndrome de Klinefelter, diagnos- 
tiques par I'etude cytog6netique moleculaire par FISH sur 
lymphocytes sanguins, ont ete decouvert parmi les 152 
hommes consultants pour infertilite dans le cadre de I'uni- 
te de recherche de sante US 17 durant une periode de 2 
ans (2001-2003). Pour chaque patient nous avons r6alise 
un spermogramme, un bilan hormonal (FSH, LH, testoste- 
rone, prolactine), une biopsie testiculaire, un caryotype 
sanguin et I'etude de la chromatine sexuelle. 

RESULTATS 

La frequence de cette pathologie est de 6% des hommes 
consultant pour infertilite, 56,2% des anomalies chromo- 
somiques revelees chez les hommes infertiles, 17,3% des 
hommes presentant une azoospermie ou oligospermie et 
50% des hommes presentant une azoospermie secretoi- 
re. L'&ge moyen au moment du diagnostic etait de 34 ans 
(27-47). L'atrophie testiculaire etait constante; elle etait 
bilaterale (8 cas) et unilaterale (1 cas) contrastant avec 
une normalite des organes genitaux externes. La gyn~co- 
mastie etait observee dans 2 cas (22,2%). Les signes 
d'hypogonadisme etaient presents darts 78%. L'hypotes- 
tost6ronemie etait notee chez 7 patients. Le taux de FSH 
etait eleve chez tous les  patients temoignant d'hypogona- 

disme hypogonadotrope. L'azoospermie etait constante. 
La biopsie testiculaire pratiquee chez 5 patients a montre 
I'absence de cellules germinales et des tubes seminiferes 
hypoplasiques. Le test de Barr etait positif dans tous les  
cas en faveur de la presence d'un chromosome X supple- 
mentaire. Le caryotype a montre un statut cytogenetique 
homogene 47,XXY (8 cas) et en mosa'fque (1 cas). Tous 
les patients ont beneficie d'une androgenotherapie substi- 
tutive afin d'ameliorer le developpement des caracteres 
sexuels secondaires et la sexualite et de prevenir I'osteo- 
porose, aucun patient n'a eu recours & la procreation 
medicalement assistee etant donne I'azoospermie, le sta- 
tut cytogenetique homogene et les resultats de la biopsie 
testiculaire. 

C O N C L U S I O N  

Le pronostic de fertilit6 chez I'homme porteur de syndro- 
me de Klinefelter ne serait pas pour certains auteurs aussi 
sombre qu'on le croyait. Et bien que le nombre des cas 
pour lesquels une PMA soit possible est reduit, il importe 
de recourir a tous les moyens pour pouvoir procr6er. 
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INTRODUCTION 

Les anomalies chromosomiques embryonnaires sont une 
des principales causes des echecs d'implantation et de 
developpement. Des echecs d'implantation sont observes 
apres ICSI chez des couples ayant des caryotypes san- 
guins normaux. Dans le but de determiner les patients 
risque d'echecs d'ICSI et la validite de I'analyse cytogen~- 
tique des spermatozofde, nous avons determine les taux 
d'aneuplo'fdie dans les spermatozo'fdes de patients inclus 
dans un programme d'ICSI. 

MATERIELS ET METHODES 

Dix neuf patients ICSI ont ete etudies. Dix patients avaient 
eu au moins 4 tentatives d'ICSI sans obtenir de grossesse 
(groupe A). Neuf patients avaient obtenu une grossesse 
apres 1 a 3 tentatives d'ICSI (groupe B). Dix hommes fer- 
tiles avec des parametres spermatiques normaux ont ete 
etudies comme temoins (groupe C). L'analyse cytog6n6- 
tique des noyaux spermatiques a ~te realise in situ fluo- 
rescente (FISH) a I 'aide de sondes speci f iques des 
chromosomes 8, 9, 13, 18, 21, XetY.  

RESULTATS 

Les taux d'aneuploidie pour chaque chromosome 6tudie 
et le taux de diploYdie etaient significativement augmentes 
dans les groupes A et B par rapport au groupe C(p<0,05). 
Pour les patients des groupes A et B, les variations inter- 
individuelles des taux d'aneuploi'die ne permettaient pas 
de determiner de difference signif icative pour chaque 
chromosome. Nous avons ete amene ~ considerer I'aneu- 
ploi'die totale representant la somme des aneuploYdies 
pour chacun des chromosomes etudies. Ainsi, I'aneuploY- 
die totale est non seulement augmentee dans les groupes 
A et B par rapport au groupe C mais egalement dans le 

groupe A par rapport au groupe B (p<0,0001). Ce profil 
chromosomique spermatique est independant des para- 
metres classiques du spermogramme. 

CONCLUSION 

Le profil chromosomique spermatique semble pouvoir etre 
ut i l iser comme test predict i f  en pr~alable & I'ICSI de 
maniere a etabl i r  un consei l  genet ique adaptee aux 
patientsoligo-astheno-teratozoospermiques. 
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II est bien 6tabli dans la litt6rature que I'homme infertile 
repr~sente une population a risque de pr6senter une ano- 
malie chromosomique (AC). Leur pr6valence est consid(~- 
re comme inversement proportionnelle aux nombres de 
spermatozoides au spermogramme (Chandley, 1979). 
Depuis I'apparition recente de I'ICSI, la pr6valence des AC 
chez les hommes pris en charge par cette technique 
demande ~ 6tre mieux connue. 

Pour mieux definir la frequence de ces AC chez les hom- 
mes infertiles, nous avons r6alis6 une 6tude multicen- 
trique nationale retrospective du caryotype de 2196 hom- 
mes inclus darts des protocoles ICSI en France. L'infertili- 
t6 a 6t6 6valuee systematiquement par un examen cli- 
nique avec mesure du volume testiculaire, par un dosage 
de la FSH et un spermogramme. 

Darts notre etude, un taux global de 6,19% d'AC a 6te 
retrouv6 quelque soit le type d'infertilite. II existe une diff6- 
rence significative (p=0.0016) entre les patients presen- 
tant une oligospermie entre 0 et 2 millions de spermato- 
zoTdes par ml et ceux dont la num6ration est superieur a 2 

millions, respectivement 5,21% versus 2,09%. Par contre, 
il n'existe pas de difference significative (p=0,17) entre le 
groupe avec une oligospermie comprise entre 2 et 20 
millions de spermatozofdes par ml et le groupe dont le 
spermogramme est normal, a savoir 2,09% versus 3,46%. 

Notre etude confirme que la frequence des AC est inver- 
sement proportionnelle a la numeration des spermatozoT- 
des mais jusqu'a un seuil de 2 millions par ml au-del& 
duquel le risque d'AC varie peu, m~me pour des spermo- 
grammes dont la numeration est normale. 
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I N T R O D U C T I O N  

La prevalence des patients presentant une translocation 
chromosomique reciproque ou Robertsonienne au sein 
des hommes infertiles est importante. Pour tenter d'expli- 
quer la physiopathologie de I'infertilite de ces patients, 
nous avons mesure I 'expression de deux marqueurs 
apoptotiques et la segregation meiotique des spermato- 
zofdes presents dans I'ejaculat de ces sujets, compares 
une population contrele de spermes de donneurs. Ce tra- 
vail n'a jamais ete realise chez I'Homme. 

M A T E R I E L  ET M E T H O D E S  

Les parametres spermiologiques standards (OMS, 1999) 
ont ete mesures pour I'ensemble des spermes (donneurs 
n=20 ; translocation reciproque n=14 ; translocation 
Robertsonienne n=6). Deux marqueurs d'apoptose ont ete 
analyses : I'un membranai re  (external isat ion de la 
phosphatidylserine (PS), par la technique annexine V), 
I'autre nucleaire (fragmentation de I'ADN, par la technique 
TUNEL (TdT-mediated dUTP-biotin Nick End Labelling)). 
L'etude de la segregation meiotique a ete effectuee par 
technique FISH (Fluorescence In Situ Hybridation). En 
fonction de la quantite initiale de spermatozoldes mesu- 
ree, les differentes techniques de mesures ont ete appli- 
quees (mesures annexine V + TUNEL + FISH). Les analy- 
ses de comparaison ont ete effectuees par un test non 
parametrique U de Mann et Whitney ; et les correlations 
par un test non parametrique de Spearman a I'aide du 
Iogiciel Stat View 5 (SAS Institute, 1998) (p<0,05). 

Resultats : Les spermes des patients porteurs d'une 
translocation chromosomique presentent des parametres 
spermiologiques alteres et significativement differents de 
la population contr(51e. 

La proportion de spermatozofdes ayant externalise la PS 

dans les spermes des patients etudies (41%-96%) pre- 
sentant une translocation chromosomique est significati- 
vement plus elevee, comparee a la population contrSle 
(6%-53%). De plus, le pourcentage de spermatozo'fdes 
presentant une fragmentation de I'ADN est significative- 
ment plus important dans les spermes des patients (10- 
30%), comparee & la population contrSle (8 -10%). 

Enfin, nos resultats montrent des taux de gametes por- 
teurs d'un desequilibre chromosomique inferieurs aux 
valeurs attendus. Le type de segregation meiotique alter- 
ne est observe le plus frequemment dans les spermes de 
patients porteurs d'une translocation reciproque (33%- 
58%) et Robertsonienne (76-88%). 

C O N C L U S I O N  

Nos resultats suggerent la probable existence d'un pheno- 
mene biologique contribuant & I'elimination des gametes 
porteurs d'un desequilibre chromosomique et pouvant 
expliquer les alterations des parametres spermiologiques. 
Les mecanismes de mort cellulaire programmee du sper- 
matozoYde humain etant encore peu connus, il serait inte- 
ressant de confirmer teurs implications dans la physiopa- 
thologie de I'infertilite de ces patients par I'etude de mar- 
queurs specifiques de I'apoptose (Fas, variation du poten- 
tiel membranaire mitochondrial, PRY ...) et I'analyse de le 
mise en jeu des processus d'apoptose au niveau de la 
spermatogenese. 
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Chez un homme, les translocations impliquant les gono- 
somes sont le plus souvent responsables d'azoospermie 
ou parfois d'ol igospermie, conduisant les patients 
demander une AMP. Nous rapportons ici le cas d'un 
patient oligosperme, porteur d'une translocation (X;2) et 
les modalites specifiques du conseil gen6tique enonc6 
ce couple avant ICSI. 

Monsieur C et sa conjointe ~g6e de 42 ans consultent 
pour infertilite primaire de 2 ans. Le spermogramme mont- 
re une oligospermie variable allant de 0,5 ~ 5 M/ml, asso- 
ci6e a une asth~nospermie mod6r~e (a+b = 40%) et une 
teratospermie (20% normaux). L'examen clinique etait 
normal ainsi que les dosages hormonaux (FSH = 5UI/I , 
Testosterone = 5,3 ng/ml). Le caryotype a montr~ une 
translocation 46,Yt(X;2)(p21;q25.3). L'ensemble de ces 
r~sultats nous a conduit, apres un conseil g6n~tique, 
proposer une exploration des spermatozo'l'des par FISH 
pour connaitre le mode de segr6gation de la translocation 
et le risque pour la descendance. 

Les d6sequilibres meiotiques directement lies a la translo- 
cation ont et6 ~tudi6s en utilisant 4 sondes marquant les 
centromeres des chromosomes 2, X et Ye t  les t~lom~res 
de la r~gion du bras court du chromosome 2. Cette 6tude 
a montre la pr6sence de 34% de spermatozo'fdes nor- 
maux ou equilibr6s pour les chromosomes etudi~s, et 
76% de spermatozofdes presentant un d~s~quilibre lie 
la translocation et/ou des anomalies de non-disjonction 
des gonosomes. Devant ce resultat il a et6 d6cid~ de pra- 
tiquer une nouvelle 6tude en FISH, de mani~re a preciser 
les risques eventuellement accrus de non-disjonction des 
chromosomes X et Y. Effectivement sur 225 spermatozof- 
des seulement 54% etaient normaux. 

II existe donc non seulement un risque de desequilibre li~ 
la translocation pour le conceptus mais egalement celui 

d'un syndrome de Klinefelter ou Turner par malsegrega- 

tion des chromosomes sexuels. Globalement, la probabili- 
te d'obtenir un embryon normal ~tait de 25%. 

Suite ~ ce resultat et en raison de I'~ge de la conjointe, 
nous avons deconseill6 I'ICSI au couple au cours d'un 
nouveau conseil genetique. 

Ce cas souligne I'int~r~t de pratiquer I'analyse par FISH 
des consequences d'une translocation dans les spermato- 
zo'fdes d'un patient porteur. L'~tude ne doit passe limiter 
I'~tude de la translocation elle-m~me, mais ~galement 
concerner les anomalies de non-disjonction des gonoso- 
mes, frequentes au cours de la spermatogenese et plus 
particulierement en pr6sence d'une translocation impli- 
quant un gonosome. 
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INTRODUCTION 

Les chromosomes dyscentriques sont tres rares, ils cons- 
tituent les remaniements de structure les plus frequent du 
chromosomes Y. IIs ont des consequences phenotypiques 
tres variables. 

OBSERVATIONS 

Nous nous rapportons I'observation originale d'un patient 
de morphotype masculin qui s'est presente pour retad sta- 
turo-ponderal sans signes dysmorphiques, il est porteur 
d'une ambigufte sexuelle (stade v de prader) avec micro- 
penis, un hypospdias perinal vulviforme, une incurvation 
de la verge, et des bourses avec un aspect de grande 
levre soudee et une ectopie testiculaire bilaterale (agene- 
sie gonadique gauche en per-operatoire). La testosterone- 
mie indetectable, la FSH normale et la LH legerement 
abaisse. 

L'etude cytogenetique utilisant les differentes approches 
conventionnelles, de banding, et moleculaire ont permis 
de rattacher ce tableau de dysgenesie gonadique ~ la pre- 
sence d'un dyscentrique du bras long du chromosome Y 
en mosaique, a la Iocalisation de ces points de cassure et 

la confirmation de la presence de certains loci speci- 
fiques et critiques du chromosome Y. 

Une evaluation d'ordre anatomique des OGE avait revele 
les bonnes dimensions des corps caverneux et la possibi- 

lite d'une reconstruction uretrale satisfaisante ce qui a 
permis, alors une correction dans le sens masculin. L'exa- 
men histologique du testicule droit enleve a permis d'eta- 
blir le diagnostic de dysgenesie gonadique mixte oriente 
vers le sens masculin, un traitement a base d'androgeno- 
therapie a ete instaure. 

CONCLUSION 

II s'agit d'une affection tres rare dont la correlation objecti- 
ve entre genotype et phenotype n'est pas encore eviden- 
te, il est important d'approfondir I'analyse du chromosome 
discentrique. 
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I N T R O D U C T I O N  

Bien que rare, le chromosome Y pseudo dicentrique est 
ranomalie de structure la plus frequente des gonosomes. 
L'analyse du tissu testiculaire est rarement rapportee. 

Nous rapportons ici 1'6tude par FISH du tissu testiculaire 
de deux patients porteurs du caryotype somatique sui- 
vant: 45,X0/46,X,psu dic(Y) (pter--~ql 1 ::qll-->pter). 

M A T E R I E L  ET M E T H O D E S  

Ces 2 patients ont consutt6 dans notre centre pour une 
infertilite primaire. IIs sont ~ges de 31 ans et plusieurs 
spermogrammes ont retrouv~ une azoospermie. 

Un caryotype standard a 6te r~alise chez chacun de ces 
cleux patients sur sang p6riph6rique. Une 6tude comple- 
mentaire par FISH sur sang peripherique avec une sonde 
pour chacun des deux gonosomes (SRY et CEPX) a 
confirm6 ces premiers r6sultats. Sur le tissu testiculaire, 
une 3ieme sonde a ~t6 utilisee (CEP 18) pour ~valuer la 
ploidie de la cellule analys~e. 

II 11 I[1[11 II II III I 1 IIIf (11[1111f[1111111 . . . .  I I / l i l ~ = ' i ~ ~ ~ !  

Une etude de la rbgion AZF du chromosome Y a 6t6 effec- 
tu@e par biologie moleculaire. 

R E S U L T A T S  ( T a b l e a u )  

C O N C L U S I O N  

Dans le tissu testiculaire toutes les cellules estimees 
haploides portent un chromosome X et aucune cellule 
haploi"de porteuse du seul chromosome Y remani6 n'a 6t6 
observ~e. Malgr6 de rares images m~iotiques, la propor- 
tion de cellules haploides n'est pas negligeable. La meio- 
se est donc difficile mais possible. La presence du 
chromosome Y remanie semble jouer un rSle important 
dans ce blocage puisque la quantite de cellules haplo'fdes 
porteuses de ce chromosome est relativement faible. Une 
hypothese peut ~tre que la pr6sence d'un exc~s de 
chromosome Y conduise a I'exclusion de I'un de ces 
chromosomes, comme ceia est evoqu~ chez les hommes 
47,XYY. Dans notre etude, ces "2" chromosomes etant 
li6s, ce mecanisme aboutirait ~ I'exclusion de la totalit6 du 
chromosome Y remani6. 

M. R. Cas 1 M.D.  Cas 2 

Taille (cm) 182 169 
Poids (kg) 84 60 
FSH (UI/I) 16.4 16.0 
LH (UI/I) 96 7.0 
Testosterone (nmol/I) 10 6.2 
Caryotype 45, X0 [5]/46, X, psu dic(Y) 45, X0 [13]/46, X, psu dic(Y) 

(pter-->q 11 ::q 11 -->pter) [ 11 ] (pter-~q 11 ::q 11 --~pter) [37] 

Lymphocytes du sang p~riph~rique (FISH) 
45,X0146,X,psu dic(Y) (pter--~qll ::q11--~pter) 56%/44% (100 rnetaphases) 42%/58% (36 metaphases) 

Cellules testiculaires (FISH) 
Nb de cellules analysbes n = 379 n = 210 
Cellules haploi'des 18, X 40% 14% 

18, X, psu dic(Y) 10% 15% 
18, psu dic (Y) 0% 0% 

Cellules diplo'fdes 18, 18, X, 0 33% 21% 
18, 18, X, psu dic(Y) 17% 50% 

La d616tion des r6gions AZFb et AZFc a ~t6 retrouvee chez ces 2 patients. 
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INTRODUCTION 

Depuis la construction de la premiere carte genetique du 
chromosome Y, la recherche de microdeletions sur ce 
chromosome est devenue possible e ta  permis de detec- 
ter des anomalies non visibles en cytogenetique clas- 
sique. 

Les travaux de Vogt ont permis de denombrer trois zones 
particulierement soumises aux microdeletions chez les 
azoospermiques et les oligozoospermiques extremes et 
severes a savoir : AZFa, AZFb et AZFc. 

Notre etude consiste & evaluer la prevalence des microde- 
letions du bras long du chromosome Y e n  etudiant une 
population tunisienne d'hommes infertiles. 

MATERIEL ET METHODES 

Cent quinze patients atteints d'azoospermie ou d'oligo- 
zoospermie idiopathiques ont 6te retenus dans notre tra- 
vail. 

Pour I'analyse genetique, les microdeletions du bras long 
du chromosome Y ont ete recherches par PCR multiplex 
des marqueurs g6nomiques STS situes dans les trois 
regions AZF, suivie de I'electrophorese du produit de PCR 
sur gel d'agarose. 

RESULTATS ET DISCUSSION 

Trois patients sur les 115 ont montre une microdeletion du 
bras long du chromosome Y ce qui correspond & une fre- 
quence de 2,6%. Ces microd~letions ont toutes concerne 
la zone AZFc. Deux des 3 patients porteurs de microdele- 
tions sont azoospermiques (2/58=3,4%) alors que le troi- 
sieme est oligozoospermique extreme (1/42=2,3%). 

La frequence et la Iocalisation de ces microdeletions 

varient considerablement selon les etudes. Ces variations 
traduisent essentiellement la variabilite genetique entre 
les populations. 

CONCLUSION 

La decouverte d'une microdelet ion du bras long du 
chromosome Y permet,  d 'une part d 'a t t r ibuer  aux 
azoospermiques et aux oligozoospermiques extremes et 
severes une cause a leur infertilit6 et d'arreter toute inves- 
tigation ulterieure, et d'autre part de decider de la tech- 
nique d'assistance medicate ~ la procreation adequate 
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INTRODUCTION 

En cas de troubles severes de la spermatogenese, la 
recherche des microdeletions du chromosome Y est forte- 
ment conseillee avant ICSI. Lors d'une etude preliminaire, 
nous avons compare une technique "maison" adaptee des 
recommandations europeennes (a) a la premiere version 
du kit PROMEGA (Y Deletion Detection System 1.1 (b)). 
Une enquete recente a permis d'observer que ia majorite 
des laboratoires frans utilisent des techniques maison 
pour cette recherche (c). Le but de ce travail est de valider 
deux recents kits : la nouvelle version "Y chromosome 
deletion detection system 2.0" du kit PROMEGA et le kit 
italien BIRD-SET Kits (Y Chromosome UE and Y Chromo- 
some extension). 

MATERIEL ET METHODES 

12 microdeletions du chromosome Y identifiees au preala- 
ble en utilisant 26 STS (Sequence Tagged Sites) : deux 
en AZFa, deux en AZFb, quatre en AZFb+c, trois en AZFc, 
et une AZF a+b+c. Nous avons teste la nouvelle version 
du kit PROMEGA "Y chromosome deletion detection sys- 
tem 2.0" (modifiee selon les recommandations europeen- 
nes de I'EAA) et les deux kits italiens BIRD-SET (une pre- 
miere etape de detection "Y Chromosome UE" avec 8 
STSs et une seconde etape pour preciser la taille de la 
deletion, "Y Chromosome extension"). Les produits de 
PCR ont ete analyses par electrophorese avec un bioana- 
lyseur (AGILENT TECHNOLOGIES �9 

marqueurs essentiels, specifiques de ia region AZFa, 
(sY86, sY84), et la suppression de deux des marqueurs 
superflus (sY239, sY153) : certains STS superflus demeu- 
rent cependant presents dans le kit (sY133). Enfin, de 
nombreuses bandes parasites non specifiques ont pu etre 
observees dans la plupart des electrophoreses des pro- 
duits de PCR du kit Promega. 

CONCLUSION 

Les avantages (standardisation, mix prepares) et les 
inconvenients (coQt, nombre de PCR et electrophoreses) 
des deux kits seront presentes. Ces deux kits recemment 
commercialises, bases sur deux strategies differentes, off- 
rent un confort d'utilisation dans la recherche des micro- 
deletions du chromosome Y e n  routine. Les deux kits doi- 
vent maintenant etre valides dans des conditions de routi- 
ne, avec des echantillons negatifs et des contr(31es fertiles 
normospermiques. 

REFERENCES 
1. SIMONI ETAL: International Journal of Andrology, 1999,22 

:292-299 
2. AKNIN-SEIFER ET AL. : Human Reproduction, 2003 Feb; 

18(2): 257-61. 
3. AKNIN-SEIFER ET AL. : Human Reproduction, 2004 

Apr;19(4):788-93. 

RESULTATS 

Les deux kits commerciaux ont confirme les 12 deletions 
et permis d'en determiner avec precision I'etendue, avec 
cependant quelques differences. La nouvelle version du 
kit PROMEGA 2.0 a ete amelioree, avec I'ajout de cleux 
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INTRODUCTION 

Le gene DAZ (Deleted in AZoospermia), situe dans la 
region AZFc du chromosome Y, en position Yq11-23, pos- 
sede quatre copies identiques a plus de 99%, associees 
deux par deux, de fa?on symetr ique et inversee. Une 
deletion des 4 copies conduit ~ une azoospermie ou une 
ol igozoospermie severe. Des delet ions partiel les des 
copies de DAZ ont ete observees chez des hommes infer- 
tiles, mais aussi chez des hommes fertiles. L'absence du 
groupe 1 (DAZ1/DAZ2) semble associee ~ un phenotype 
plus severe que I 'absence du groupe 2 (DAZ3/DAZ4) 
seul, evoquant des fonctions differentes de chaque gene 
DAZ et la possibilite d'un effet de dose. 

MATERIELS ET METHODES 

Patients : 200 patients infertiles et non microdeletes, et 82 
t~moins normospermiques et/ou fertiles seront analys~s. 
PCR : Un des marqueurs uti l ises est specif ique de la 
copie DAZ3. Les autres marqueurs delimitent de sequen- 
ces possedant un site polymorphique permettant de dis- 
tinguer les autres copies. 

Migration sur DHPLC : t a  presence des copies DAZ1, 
DAZ2 et DAZ4 est analysee par DHPLC. 

RESULTATS 

Nos resultats preliminaires portent sur la recherche des 
trois premieres copies pour 190 patients infertiles et 64 
patients normozoospermiques. 

CONCLUSION 

La DHPLC permettrait une etude simple et rapide du nom- 
bre de copies de DAZ. La correlation genotype - phenoty- 
pe devrait permettre d'evaluer I ' implication de chaque 
copie dans la spermatogenese. Ces resultats preliminai- 
res seront val ides par la technique des SNVs (single 
nucleotide variants). 
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BUT D E L A  RECHERCHE 

II s'agit d'etudier I'histoire familiale (sur trois generations) 
d'une population d'hommes infertiles, a partir d'une grille 
d'evenements de fitiation. 

METHODOLOGIE 

Ce travail a consiste ~ appliquer, ~ partir de la constitution 
de I'arbre genealogique realise Iors de la consultation de 
genetique prealable ~ I'inclusion dans un protocole d'ICSI, 
une grille de filiation inspiree des travaux de J. Guyotat 
sur les pathologies de la procreation (troubles du compor- 
tement, troubles psychosomatiques, psychose puerperale, 
delires de flliation ...). Cette grille, composee de 12 items 
concernant la filiation instituee (la filiation dans son aspect 
juridique et culturel) et de 13 items concernant la filiation 
imaginaire (qui procede de I'imaginaire individuel et du 
groupe et fonctionne comme un systeme parthenogene- 
tique), a ete proposee a une population de 16 hommes 
infertiles, suivis dans le service d'AMP e ta  une population 
temoin de 18 hommes fertiles, rencontres a la maternite 
dans les jours suivant la naissance de leur enfant. 

Les reponses aux items darts les deux groupes ont ete 
comparees en appliquant le test de Mann Whitney (les 
resultats sont consideres comme significatifs avec p < 
0,05). 

L'analyse des items concernant I'axe de filiation narcis- 
sique a montre une frequence plus elevee pour I'item " l -  
co'fncidence naissance-deces" (p= 0,14) et une difference 
significative pour les items "5- repetition d'atteintes patho- 
Iogiques/d'evenements dramatiques"(p= 0.003) et "8- eve- 
nement de puerperalite" (p= 0,019). 

Les items cumules de cet axe donnent un resultat tres 
significativement different (p = 0,0004). 

CONCLUSIONS 

Les resultats montrant  une dif ference entre les deux 
populations au regard de certains evenements de filiation, 
on peut faire I'hypothese que ceux-ci jouent un r~le dans 
la survenue de certaines infertilites masculines, en tant 
que difficulte a s'inscrire dans le defile des generations. 
Les evenements mettant en cause la filiation symbolique 
concernent principalement le lien entre le pere et le grand- 
p~re ; il s'agirait d'evoquer I'hypothese d'un probleme de 
rupture de la t ransmission comme facteur d'inferti l ite. 
Comme dans les etudes sur des pathologies accompa- 
gnant la procreation, on retrouve une inflation significative 
de la filiation narcissique, inflation qui peut porter atteinte 
au reperage symbol ique du sujet et ~tre ~ l 'origine de 
troubles psychiques ou somatiques. Ce theme fera I'objet 
d'une etude ulterieure plus approfondie. 

RESULTATS 

En ce qui concerne les items portant sur I'axe de filiation 
institute, on a observe une frequence plus grande des 
items "7- enfants eleves hors famille" et "9- rupture dura- 
ble du lien" chez les patients infertiles. La difference entre 
les deux groupes est significative Iorsqu'on compare le 
cumul de I'ensemble des items de cet axe (p = 0,019). 
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INTRODUCTION 

Le but de ce travail est d'etudier I'epidemiologie de I'infer- 
tilite masculine au sud tunisien. 

MATERIEL ET METHODES 

II s'agit d'une 6tude de type cas t~moins entre janvier 
2001 et janvier 2003. L'~ge moyen etait de 34 ans avec 
extreme allant de 18 ~ 52 ans, I'infertilite est primaire darts 
87% des cas et sa duree varie de 2 ~ 13 arts avec une 
moyenne de 3 ans. 

RESULTATS 

Nous avons retenu les facteurs de risque suivants : les 
antecedents familiaux d'infertilit6 (OR=5,7), une chirurgie 
de la r~gion inguinale dans la prime enfance (OR=4,83), 
une infection urog~nitale (OR=4) et le bas niveau socio- 
economique (OR=3). Les facteurs de risque environne- 
mentaux sont repr6sentes par I'exposition ~ la chaleur 
(OR=4,8), aux m~taux Iourds (OR=2), aux mati~res plas- 
tiques et aux solvants (OR=2,6) et enfin aux pesticides 
(OR=2). L'ethylisme et le tabagisme pourraient avoir un 
effet nocif avec un OR faible qui est respectivement de 
1,8 et 1,5. 

L'analyse spermiologique a montre que I'oligospermie est 
fr6quente (5,4%), elle est isolee (16%) ou associee ~ une 
astheno-et/ teratospermie (38%) ; L'azoospermie est 
notee clans 22% des cas. 

Le dosage de la FSH est insuffisant pour pr6dire la pre- 
sence de spermatozofdes avec un taux negatif de 18,8%. 
Le caryotype constitutionnel a r6v~l~ 8 anomalies chromo- 
somiques. Le syndrome de Klinefelter a represente la 
cause majoritaire (7 cas) avec un statut cytog~netique 
homogene 47,XXY dans 6 cas et en mosafque dans un 

seul cas, le syndrome de homme XX a ete note dans un 
seul cas. L'analyse moleculaire du chromosome Y a mis 
en evidence une micro deletion du gene DAZ. Du chromo- 
some Y 18% des patientsazoospermes. Dans le cadre d'i- 
magerie m6dicale, nous pr6conisons la pratique syst~ma- 
tique de 1'6cho doppler scrotal devant toute infertilit6 mas- 
culine. L'6chographie endorectale a ete pratiquee syst6- 
matiquement en cas d'azoospermie excr6toire (5 cas de 
notre serie). 

L'imagerie par resonance magnetique explore mieux le 
confluent vesico-d6f6rentiel le veru-montanum (2 cas). 

CONCLUSION 

Au terme de cette etude, I'infertilite masculine dans notre 
serie serait en rapport avec une varicoc~le (34%), une 
infection genitale (8%), a une anomalie cytogen6tique 
(12%), ~ une azoospermie excretoire (5%), une cryptor- 
chidie (2%) et un dysfonctionnement sexuel (3%). Par 
ailleurs, elle ~tait jugee comme idiopathique dans 36% 
des cas. On estime une amelioration de ce chiffre dans 
des ~tudes ulterieures. 
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INTRODUCTION 

La r6ussite d'une f6condation est d6pendante de la capa- 
cite du spermatozofde ~ maintenir I'int~grit6 de sa mem- 
brane plasmique e ta  effectuer les processus de capacita- 
tion et de reaction acrosomique. Une translocation de la 
phosphatidylserine (PS) du feuillet interne vers le feuillet 
externe de la membrane plasmique, un des signes preco- 
ce de I'apoptose dans la cellule somatique, a ~te d6crite 
dans le spermatozofde 6jacul~. Le but de ce travail est 
d'analyser le lien possible entre I'externalisation des PS et 
les modifications membranaires relatives ~ la r~action 
acrosomique. 

MATERIELS ET METHODES 

Nous avons etudie en cytometrie en flux (BD Biosciences) 
I'effet du calcium ionophore A23187, un inducteur de la 
r6action acrosomique, sur I'externalisation des PS (mar- 
quage Annexine V-FITC/IP), la perm6abilite membranaire 
(marquage Yo-Pro-1/IP), le "scrambling" membranaire 
(marquage merocyanine 540) et la reaction acrosomique 
compl6te (marquage anticorps anti-CD46-PE) chez des 
spermatozofdes humains capacites provenant de sujets 
normospermiques. 

RESULTATS 

Nous avons observ6 que rA23187 induit une augmenta- 
tion significative de la proportion de spermatozo'fdes pre- 
sentant une externalisation des PS, un "scrambling" mem- 
branaire et un acrosome r6agi, sans augmentation de la 
proport ion de spermatozofdes avec une perm6abi l i t~ 
membranaire elev6e. Par ail leurs, les spermatozoides 
presentant un externalisation des PS pr6sentent ~gale- 
ment un "scrambling" membranaire et les spermatozofdes 
r~agis presentent tous un externalisation des PS. 

DISCUSSION 

Ces r~sultats sugg~rent  que I 'external isat ion des PS 
induite par I'A23187 est tres fortement liee & la r~action 
acrosomique. La poursuite de 1'6tude de ce mod61e nous 
permettra de determiner s'il existe une relation entre les 
6tapes pr6coces de I'apoptose et la reaction acrosomique 
et de preciser le r61e de cette externalisation au cours de 
la f6condation. 
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INTRODUCTION 

La congelation des spermatozofdes ejacules bovins induit 
une mortalite cellulaire elevee. Au cours d'une etude preli- 
minaire, nous avons observe qu'elle s'accompagne d'un 
processus que nous avons qualifie d'"apoptosis-like" o0 
apparaissent plusieurs caracteristiques precoces de I'a- 
poptose : 

diminution du potentiel de membrane mitochondrial, 

activation des caspases, 

augmentation de la permeabil i te membranaire sans 
apparition des caracteristiques tardives, 

pas de modification nucleaire 

MATERIELS ET METHODES 

Nous avons etudi6 en cytometrie en flux (BD Biosciences) 
I'effet des differentes etapes de la cong61ation (dilution 
dans le milieu de congelation, equilibration et congelation 
dans I'azote l iquide/d6congelation) des spermatozoYdes 
bovins sur le potentiel de membrane mitochondrial (mar- 
quage DiOC6(3)/IP), l 'activite des caspases (marquage 
FITC-VAD-FMK/IP), la permeabil i te membranaire (mar- 
quage Yo-Pro-1/IP) et la reaction acrosomique (marquage 
PNA-FITC/IP) ainsi que la presence d'AIF (Apoptosis 
Inducing Factor) en western blot. 

RESULTATS 

Nous avons observe que la dilution dans le milieu de 
congelation induisait immediatement une diminution tres 
importante du potentiel de membrane mitochondrial. Puis, 
I'equilibration s'accompagne d'un d~but d'activation des 
caspases. Apr~s le processus complet de congelation/ 
decongelation, I'activite caspase est maximale et la per- 

meabilite membranaire apparait. Ces resultats montrent 
que le processus "apoptosis-like" est declenche des les 
premieres etapes de la congelation. La presence d'AIF 
suggere la possible implication d'une voie independante 
des caspases  annexe  a la voie des caspases .  Par 
ailleurs, nous avons confirme ~ I'aide du marquage PNA- 
FITC/IP que la congelation des spermatozofdes bovins 
induisait la reaction acrosomique. 

DISCUSSION 

La poursuite de I'etude de ce modele nous permettra d'e- 
tablir de maniere plus precise le lien qu'il existe entre ce 
phenomene apoptotique incomplet et la capacit~ a fecon- 
der. La detection et le contr61e de I'apoptose dans le sper- 
matozo'fde ejacul6 pourraient ainsi jouer un r(31e prepon- 
derant dans le diagnostic d'infertilite et dans I'amelioration 
de la resistance a la cong61ation. 
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INTRODUCTION 

Peu de donnees concernant I'effet des saisons sur la qua- 
lit~ de la semence bovine sont disponibles pour la France. 
L'objectif de cette ~tude est de determiner quels sont les 
param~tres spermatiques sensibles aux variations saison- 
nitres et d'identifier des parametres pertinents de qualifi- 
cation de la semence bovine. 

MATERIELS ET METHODES 

116 6jaculats ont 6t6 pr~lev~s sur trois taureaux eleves en 
France. Les 6jaculats ont 6t6 collect~s puis congeles dans 
I'azote liquide. Le volume de semence, la concentration 
en spermatozoTdes, les viabilites avant et awes cong61a- 
tion d6terminees par la cytometrie en flux (SYBR14/IP) 
ont et6 evalues jusqu'~ 4 fois par mois sur une periode de 
1 an. De plus, pour preciser I'etat du noyau, le test TUNEL 
a 6te realis6 sur 24 de ces ~jaculats. 

RESULTATS 

En automne, la concentration, les viabilites pre- et post- 
cong61ation 6taient minimales. En revanche, aucune 
variation saisonniere significative pour le volume ni pour la 
r6sistance & la congelation n'a et~ observee. 

Des variations inter-individuelles ont ete observees pour 
tousles parametres spermatiques etudies & I'exception de 
la condensation nucleaire. Par ailleurs, la fragmentation 
de I'ADN etait negativement correlee a la viabilite. Le 
volume et la concentration etaient respectivement negati- 
vement et positivement correles ~ la viabilite avant cong~- 
lation, & la viabilit6 apres congelation ainsi qu'& la r~sis- 
tance a la congelation. 

DISCUSSION 

Un volume ~lev6 et une faible concentration en spermato- 
zofdes constituent un mauvais pronostique pour la viabili- 
te des spermatozo'fdes et leur r6sistance ~ la congOlation. 

Les variations saisonnieres ainsi que des diff6rences 
inter-individueUes chez les taureaux fran(;ais, donnent des 
informations precieuses dans le but d'optimiser les strate- 
gies de collecte. Cette etude confirme le fait que I'analyse 
de la viabilit6 en cytometrie en flux constitue un puissant 
outil pour une etude objective de la qualit6 de la semence. 
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INTRODUCTION 

Les prostasomes sont des organel les extracellulaires 
ayant une structure vesiculaire produits par les cellules 
epitheliales de la prostate et retrouves dans le liquide 
seminal, Ces vesicules ont un diametre moyen de 150 nm 
(40-500 nm) ; elles sont entourees d'une membrane multi- 
lamellaire et contiennent de nombreuses proteines en par- 
ticulier des enzymes telles que des est~rases (Fabiani 
and Ronquist, 1995). Gen6ralement les prostasomes sont 
isoles a partir des liquides seminaux puis leur quantifica- 
tion se fait en terme de lipides ou de proteines. 

Le but de notre etude a ete de realiser dans le liquide 
seminal, une numeration de ces vesicules par cytom6trie 
en flux en utilisant un fluorochrome. 

MATERIEL ET METHODES 

L'etude a porte sur les spermes de 32 patients consultant 
dans le laboratoire de biologie de la reproduction pour un 
bilan d'infertilite. Les parametres spermiologiques sont 
determines selon des criteres de I'OMS. La quantification 
des prostasomes est realis6e sur le liquide seminal obte- 
nu apr~s centrifugation du sperme (600 g - 5 min puis 
9000 g - 20 min) et en utilisant de la 6 carboxyfluorescei- 
ne (4 pM) (Sigma). La numeration absolue des prostaso- 
mes est realisee apres adjonction d'une quantit6 connue 
de billes utilisee comme standard interne (Flow-count fluo- 
rospheres, Beckman Coulter). 

RESULTATS 

Les caracteristiques des spermes etudies sont les sui- 
vants. 

Moyenne + ESM Extremes 

Volume (ml) 4,4 + 0,3 2,0 - 7,5 
Nombre 106/ml 59 + 8 0,3 - 166 
Mobilite progressive (%) 34 + 2 4 - 57 
Mobilit6 totale (%) 52 + 2 17 - 69 
Cellules rondes 10~/ml 2,0 + 0,3 0,5 - 8,0 

Le nombre de prostasomes est determine avec un coeffi- 
cient intra essai de 10%. 

La concentration et le nombre total de prostasomes dans 
t'ejaculat ont et~ determines. 

Moyenne _+ ESM 

Nombre (109/ml) 1,08 + 0,06 
Nombre par ~jaculat (109) 4,63 + 0,22 

Extr6mes 

0,4 - 2,1 
2,3 - 8,0 

La concentration en prostasomes est correlee negative- 
ment (p<0,018) avec le volume de I'~jaculat. Aucune cor- 
relation significative n'est retrouvee avec les autres para- 
metres spermiologiques (nombre, vitalite, mobilites et cel- 
lules rondes). 

CONCLUSION 

Cette technique permet de realiser rapidement et de fa~on 
reproductible une numeration des prostasomes contenus 
dans le liquide seminal. D'apres nos r6sultats pr61iminai- 
res, seul le volume est correl6 n6gat ivement avec la 
concentration en prostasomes, suggerant que la secr6tion 
de prostasomes est constante et que leur quantite est 
sans rapport avec la qualite des spermatozo'fdes. 

REFERENCE 

1. FABIANI R., RONQUIST G., Prostate, 1995, 27 : 95-101. 

111 ..... 



�9 POSTER 

G l o b o z o o s p e r m i e  : propos de trois cas 

V. DROUINEAUD1, P. SAGOT2, F. MENETRIER3, N. BEHECHTI1, P. POISOT1, A. ROUGET2, 
C. JIMENEZ1 

1 Service de Biologie de la Reproduction, Maternite du Bocage, Dijon ; 2 Service de Gynecologie-Obstetr ique, 
Maternite du Bocage, Dijon ; 3 Laboratoire d'Histologie, UFR 100, Facult6 de M~decine, Dijon 

La globozoospermie,  anomal ie spermat ique rare, est 
caract6ris~e par des spermatozoides ~ t~te ronde sans 
acrosome et donc incapables de feconder naturellement 
un ovocyte. 

La FIV-ICSI est actuellement la seule technique permet- 
tant d'obtenir des embryons a partir de spermatozoides 
provenant de sujets globozoospermiques. Toutefois les 
taux de fecondation demeurent faibles. Un defaut d'activa- 
tion de I'ovocyte pouvant expl iquer certains 6checs de 
fecondation, une technique d'activation ovocytaire assis- 
tee peut ~tre r6alisee en association avec la FIV-ICSI. 

Trois cas cl iniques sont ici pr6sent~s, concernant des 
couples dont I'homme pr~sente une globozoospermie. 
Darts les 3 cas, la technique de FIV-ICSI a et6 utilisee 
mais sans recours a une technique d'activation ovocytaire 
assistee. Des taux de f6condation satisfaisants, I'obten- 
tion d'embryons et la naissance d'enfants normaux ont 6t6 
observees chez 2 des 3 couples. 

CONCLUSION 

La technique d'activation ovocytaire assistee n'est pas 
abso lurnent  ind ispensab le  dans le cas d 'une globo- 
zoosperrnie, la technique classique de FIV-ICSI pouvant 
(~tre utilisee seule avec succ~s perrnettant d'obtenir des 
taux de fecondation satisfaisants et la formation d'ern- 
bryons. 

A notre connaissance, il s'agit des 5~me et 6eme naissan- 
ces cons6cutives a une FIV-ICSI sans activation ovocytai- 
re assistee dans le cadre d'une globozoospermie. 
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INTRODUCTION 

Depuis la raise en ~vidence du VIH dans ie sperme il y a 
une vingtaine d'annees, le pronostic de I'infection par le 
VIH s'est consid~rablement ameliore. Dans ce contexte 
les couples serodiff~rents ont recours a I'AMP pour conce- 
voir sans risque de contamination de la partenaire non- 
infectee. La qualit~ du sperme de ces patients va orienter 
les techniques de preparation de sperme. Ainsi I'objectif 
de ce travail est I'etude des parametres spermiologiques 
de I'homme infecte par le VIH. 

PATIENTS ET METHODES 

190 patients infect~s par le VIH. Le groupe temoin est 
constitue de 218 hommes non infectes ayant prouve leur 
fertilite. Apres recommandation de 3 ~ 5 jours d'abstinen- 
ce, le prelevement de sperme est effectue au laboratoire. 
Pour les patients VIH, I'ARN viral est quantifi~ dans le 
plasma s~minal. De plus le genome viral (ARN et ADN) 
est recherche dans les fractions cellulaires avant et apr~s 
preparation suivant  notre methode anter ieurement 
publi~e. La charge virale plasmatique et le nombre de 
CD4 sont mesurees. 

RESULTATS 

Les ant6c6dents andrologiques sont plus frequemment 
retrouves chez les patients VlH compares au groupe 
temoin (33,2% vs 20,1%, p<0,05) avec notamment un 
pourcentage d'infections genitales superieur (16,2% vs 
7,6%). 24,8% des patients VlH pr~sentaient une anomalie 

I'examen clinique versus 19,5% dans le groupe temoin 
(p>0,05). Les patients VlH ont un index de masse corpo- 
relle inf6rieur aux temoins. Les volumes testiculaires droit 
et gauche, le d~lai d'abstinence ne sont pas diff~rents des 
t~moins. A rinverse, le volume de I'ejacul&t, la mobilite a, 
a+b, le log de la numeration totale de spermatozofdes 
mobiles (ntsm), la concentration en polynucleaires sont 
abaisses chez les patients VlH compares au groupe 
temoin alors que le pH, la mobilite c, d et I'IAM sont aug- 

mentes. Toutes ces differences persistent apr~s ajuste- 
ment sur I'&ge et le delai d'abstinence sauf pour le log de 
ntsm. Par ailleurs, apres exclusion des ATCD androlo- 
giques ou des anomalies de I'examen clinique des diffe- 
rences persistent pour le volume, le pH et la mobilite. 
Pour les patients VlH nous n'avons pas trouve de differen- 
ce pour les parametres spermatiques en fonction du mode 
de contamination, du statut de co-infection par un virus de 
I'hepatite, du taux de CD4 plasmatique ou de la presence 
d'un traitement antir~troviral. Une charge virale positive 
dans le plasma seminal ne modifie pas les parametres 
spermatiques alors que la concentration et la numeration 
de spermatozo'fdes sont abaissees si un g6nome viral est 
detecte dans les fractions cellulaires, le nombre de poly- 
nucleaires etant augmentes. 

DISCUSSION 

Notre etude met en evidence des alterations des paramet- 
res spermatiques chez les patients infect~s par le VIH. 
Les resultats de la litt6rature sont contradictoires bien que 
les 3 etudes les plus recentes vont dans le m~me sens 
que le present travail. Cependant dans certaines 6tudes 
les facteurs de confusion tels que le d~lai d'abstinence, 
I'&ge du patient, les r~sultats de I'examen clinique n'~- 
taient pas pris en compte. De plus la definition du groupe 
temoin n'est pas toujours precis~ ou peut constituer un 
biais (ex : hommes inclus dans un programme de FIV). 
Les facteurs pouvant expliquer I'atteinte retrouv~e restent 

definir car nous n'avons pas vraiment mis en evidence 
de liens entre les param~tres lies a la maladie VlH ou 
son traitement et les modifications spermiologiques ceci 
en raison du caractere transversal de cette ~tude et du 
nombre important de patients trait~s avec des multith6ra- 
pies. II semble souhaitable de d~velopper des etudes Ion- 
gitudinales afin d'etudier I'influence des traitements sur le 
sperme. 

Etude ayant re~u te soutien de l'Agence Nationale de 
Recherche sur le SIDA (ANRS096). 
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INTRODUCTION 

Bien que la raise en 6vidence du VIH-1 dans le sperme 
date de vingt ans, les facteurs associes ~ la presence du 
VIH-1 darts les diff~rentes fractions du sperme et ~ I'inter- 
mittence de son excretion ne sont pas totalement definis. 
L'objet de ce travail est de tenter de preciser les facteurs 
de risque associes a cette excretion. 

PATIENTS ET METHODES 

94 hommes infect6s par le VlH-1 ont effectue 281 prele- 
vements de sperme et de sang. Le sperme a et6 soumis 
deux methodes successives de preparation anterieure- 
ment d6crites. L'ARN VIH a ete quantifi6 dans les plasma 
sanguins et seminaux. L'ARN et rADN VIH ont et6 recher- 
ch6s dans les differentes fractions cellulaires. 

RESULTATS 

14% des plasmas seminaux sont positifs en ARN et 8,7% 
des echantillons de sperme natif sont positifs pour I'ARN 
ou I'ADN VIH. 10 plasmas s6minaux ~taient positifs pour 
rARN alors que la charge virale plasmatique ~tait ind6tec- 
table. Le traitement antiretroviral diminue le risque d'avoir 
un plasma s6minal positif. Le risque de retrouver du g6no- 
me viral dans les cellules du sperme est quatre fois plus 
important en presence de polynucleaires et six fois plus si 
le plasma seminal est positif pour I'ARN VIH. L'excrMion 
du VIH darts le plasma seminal est intermittent chez 25% 
des patients. Cette intermittence de I'excr6tion est asso- 
c i te a une charge virale plasmatique plus ~lev~e e t a  une 
d~tection de g6nome viral plus frequente dans les cellules 
du sperme. II est important de noter que 6 a 10% des 
~chantillons de cellules auront un g~nome d6tect6 alors 
que les patients pr~sentent toujours une charge virale 
s6minale negative. Enfin aucune fraction de spermatozol- 
des obtenue apr~s les deux methodes successives de 
preparation de sperme n'a ete positive pour I 'ARN et 
rADN du VIH. 

DISCUSSION 

La pr6sence de polynucleaires dans le sperme est un fac- 
teur de risque pour I 'excretion du VIH dans le plasma 
s~minal. La charge virale plasmatique appara?t comme le 
seul facteur associ~ a I'intermittence de I'excretion du VIH 
dans le sperme au tours  du temps. Une charge virale 
plasmatique ou une charge virale seminale negative n'im- 
plique pas obl igatoirement I 'absence de virus dans le 
sperme. L'ensemble de ces donn6es doit ~tre pris en 
compte dans les programmes d'AMP pour couples sero- 
differents et plus largement dans les campagnes de pre- 
vention de la contamination sexuelle du VIH-I. 

Etude ayant re~u le soutien de I'Agence Nationale de 
Recherche sur le SIDA (ANRS096). 
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INTRODUCTION 

L'hypotaurine est une substance naturelle secret6e par 
les cellules tubaires et les spermatozofdes. Elle a un effet 
s6questrant sur les radicaux libres oxyg6nes et un rSle 
antioxydant au lieu m~me de la fecondation. Chez l'ani- 
mal, elle ameliore la capacitation des spermatozo'fdes, la 
mobilite des spermatozoYdes 6pididymaires et le d6velop- 
pement embryonnaire au stade blastocyste. 

Le but de cette etude randomisee prospective (periode 
2002-2004) ~tait d'~valuer le possible effet b6nefique de 
I'hypotaurine sur les spermatozofdes testiculaires immobi- 
les chez les azoospermiques inclus dans le programme 
de f~condation in vitro. 

METHODES 

69 hommes (91 cycles ICSI) avec azoospermie ont ete 
inclus dans cette (~tude. Tous avaient des spermatozo'fdes 
immobiles a la decong61ation. 

Dans 48 cycles (38 hommes) les spermatozo'fdes testicu- 
laires immobiles ont 6t~ prepar6s en ajoutant 50 mM d'hy- 
potaurine au milieu Sperm Preparation (Medi-Cult, Den- 
mark); dans les 43 cycles restant (31 men) il n'y a pas eu 
d'ajout d'hypotaurine. 

L'ICSI a et6 realisee selon la m~thode classique, mais 
sans PVP. 

Tousles embryons ont 6te cultives jusqu'au stade blasto- 
cyste dans des milieux sequentiels (BlastAssisstSystem, 
Denmark). Les resultats cliniques entre les deux groupes 
(developpement embryonnaire jusqu'au stade embryon- 
naire et taux de grossesse) ont 6te compares grace au 
Chi-Square test et au test de Mann-Whitney. La difference 
6tait significative pour P < 0.05. 

RESULTATS 

Apres preparation du tissu testiculaire a I'hypotaurine, 41 
(89%) cycles ICSI ont ete realises avec des spermatozo'f- 
des mobiles. 

En general, la preparation ~ I 'hypotaurine ambliorait le 
developpement embryonnaire au stade blastocyste (41% 
vs 10% ; P<0,05) et le taux de grossesse (23% vs 7%; 
P<0,05). 

Chez les spermatozofdes qui ~taient immobiles apr~s la 
preparation ~l I'hypotaurine (6 cycles), le developpement 
embryonnaire etait meilleur et le taux de grossesse supe- 
rieur (32% vs 7%; P<0,05) ~l ceux obtenus avec les sper- 
matozoYdes testiculaires immobiles non traitbs par I'hypo- 
taurine. 

CONCLUSION 

L'hypotaurine ameliore la mobilite des spermatozoides 
testiculaires et les resultats cliniques de rlCSI. Elle agit 
non seulement sur la mobilit6 des spermatozofdes (s61ec- 
tion des spermatozo'fdes vitaux) mais probablement aussi 
sur  les au t res  param6t res  de la qual i t~  du sperme 
(comme rint6grite de I'ADN), ce qui ameliore d'autant les 
resultats cliniques obtenus avec les spermatozofdes testi- 
culaires. 

115 . . . . .  



�9 POSTER P 30 

Taux cumulatif de grossesses apr s ICSI utilisant 
uniquement des spermatozoYdes testiculaires conge- 

I( s chez 51 hommes pr sentant une azoospermie 
non obstructive 

C. GIORGETTI,  E. HANS, J. SALZMAN,  P. TERRIOU, V. URRUTIA,  J.M. CHINCHOLE,  
J.P. F R A N Q U E B A L M E ,  E. G L O W A C Z O V E R ,  B. BARRI, V. CHABERT-ORSINI ,  M.C. SITRI, G. RUF, 

R. ROULIER 

Institut de Medecine de la Reproduction, Marseille 

HI irl H]FFT-T 

INTRODUCTION 

Plusieurs travaux ont montre que dans les azoospermies 
non obstructives (ANO) les resultats de I'ICSI 6taient simi- 
laires Iors de I'utilisation de spermatozoYdes frais ou 
congel6s apr6s prelevement chirurgical test iculaire 
(TESE). D~s 1998 nous avons decide de r~aliser une 
cryoconservation Iors de la biopsie diagnostique et d'ef- 
fectuer une ICSI de fagon diff~ree. Le but de ce travail est 
d'evaluer au 30 juin 2004 I'efficacite de cette pratique pour 
les cryoconservations de spermatozoYdes effectuees entre 
1998 et 2002 en terme de taux cumulatif de grossesses 
par couple a partir d'un seul prel~vement testiculaire. 

MATERIEL ET METHODE 

Le classement en ANO utilise plusieurs criteres : volume 
de 1'6jaculat, biochimie seminale, taille des testicules, 
FSH, 6chographie, mais seule I'histologie du jour du 
TESE nous a permis de confirmer le diagnostic. Le pr61e- 
vement chirurgical est bilateral, unique et le plus large 
possible (575 mg en moyenne par testicule). L'echantillon 
est depose dans une boite de p6tri contenant 4 ml de 
milieu de culture et nous effectuons une dissection m~ca- 
nique sous Ioupe binoculaire pendant 5 a 10 minutes 
I'aide de 2 lames de verre. Le milieu de culture est r~cu- 
pere et traite par un percoll monophase (80%) centrifug6 
pendant 20 mn a 600g. Le traitement de r~chantillon est 
renouvele et les 2 phases 80% sont r~unies et lav6es. Le 
culot de centrifugation est remis en suspension dans 250 

IJI de milieu. La cong61ation est effectu~e en paillettes de 
150 IJI apr~s une dilution v/v avec le milieu de congela- 
tion. Le volume final par paillette est ajust6 entre 50 et 
100 pl en fonction du nombre de spermatozoYdes isol6s. 

RESULTATS 

Au total 111 TESE ont 6t6 r6alis~es. Nous avons pu 
congeler des spermatozoYdes (3 ~ 10 paillettes) chez 51 
hommes dont 9 Sertoli Cell Only Syndrome, 20 arr~ts de 
la spermatogenese et 22 hypospermatogeneses s6v6res 
(tr~s rares spermatozoYdes intra-luminaux). En diff6re 93 
ICSI ont 6t~ effectu6es au cours desquelles 17 congela- 
tions embryonnaires ont ete possibles. Le taux de fecon- 
dation a ete de 61% (413 embryons/679 ovocytes injec- 
tes). L'~ge moyen des femmes est de 31,4 ans et le nom- 
bre moyen d'embryons transferes 2,2. Au total 33 gros- 
sesses ont ~t~ obtenues : 5 ASP (16 %) - 0 GEU - 5 gros- 
sesses ~volutives sup. ~ 22 SA- 23 accouchements et 31 
enfants n~s tous en bonne sante. 

CONCLUSION ET DISCUSSION 

Le taux cumulatif de grossesses proche de 50% des le 2 ~ 
cycle d'ICSI montre que cette pratique doit desormais 
s'imposer par rapport aux pr61evements folliculaires et 
testiculaires synchrones. De plus la cryoconservation, en 
plusieurs paillettes, de spermatozoYdes obtenus apres 
TESE 6vite de rep6ter des gestes chirurgicaux qui ne sont 
pas sans inconvenients. 

Cycle ICSI 1 ~ 2 ~ 3 ~ 4~ 5 ~ Emb. congel~s 

Nb de Pct folliculaires 51 26 10 6 
Nb de Transferts 51 25 9 5 15 transferts 
Grossesses 16 9 3 3 2 grossesses 

TCG */couple 16 (31%) 25 (49%) 28 (55%) 31 (61%) 33 (65%) 

*Taux cumulatif de gressesses pour les 50 couples 
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INTRODUCTION 

La recherche de spermatozofdes testiculaires peut s'ave- 
rer positive m~me chez les hommes azoospermiques 
avec taux elev6 de FSH. Quelques articles rapportent que 
la FSH elev6e influe n~gativement sur la spermatogene- 
se, la qualit~ du sperme (anomalies chromosomiques) et 
le developpement embryonnaire jusqu'au stade blastocys- 
te en FIV. Le but de cette etude a 6t6 de comparer les 
resultats cliniques de I'ICSI preced6e de la biopsie testi- 
culaire (TESE-tCSI) en cas d'azoospermie obstructive 
(OA) et non obstructive (NOA) et d'evatuer le rSle de la 
TESE-ICSI chez les hommes avec FSH elevee. 

MATERIEL ET METHODES 

II s'agit d'une 6tude retrospective des resultats cliniques 
de 320 cycles de TESE-ICSI avec spermatozofdes testi- 
culaires congel~s, recueillis dans deux centres de FIV 
entre 1997 et 2003. Nous avons compare les r6sultats cli- 
niques entre les deux centres puis parmi les hommes 
avec OA et NOA. Le type d'azoospermie avait 6t6 prece- 
demment determin6e en fonction de l'anamn~se, du volu- 
me testiculaire, des taux de FSH et d'inhibine B, des mar- 
queurs biochimiques (Alphaglucosidase, fructose) et du 
score histologique de Johnsen. Nous avons ~value le rSle 
de la TESE-ICSI chez les hommes avec taux eleves de 
FSH. 

TESE-ICSI qu'& Clermont-Ferrand sont pratiquees pour 
NOA (68,5% contre 49,4%). En d6pit de ces disparites, il 
n'y a pas de differences significatives en terme de taux de 
fecondation (49,0% contre 49,0%), de taux d'embryons de 
bonne qualite (67,0% contre 65,0%), de taux de grosses- 
se (21,0% contre 26,6%) et de taux de fausses couches 
(14,2 contre 14,3%). Pareillement, il n'y a pas de resultats 
diff6rents entre OA et NOA. A Clermont-Ferrand, les 
TESE ne sont proposees qu'aux patients avec FSH < 30 
I.U./L. A Ljubljana, 27 cycles ICSI ont et6 reatis6s chez 1t 
patients avec NOA et FSH > 30 I.U./L. Cinq grossesses 
ont ~t6 obtenues (taux de grossesse par cycle de 19%), 
trois d'entre ettes ayant abouti a i 'accouchement d'un 
enfant sain. 

CONCLUSION 

Devant une NOA a FSH 61ev6e, une TESE ICSI peut ~tre 
discut~e avant le recours au don de sperme. 

RESULTATS 

Dans les 2 centres de Clermont-Ferrand (France) et de 
Ljubljana (Slovenie), la proportion d'azoospermiques 
parmi les nouveaux couples est pratiquement identique 
(5,3% et 6,5%), mais le taux d'azoospermiques se sou- 
mettant ~ une TESE est plus 61ev6 (78,6%) ~ Ljubljana 
qu'a Clermont-Ferrand (23,2%). A Ljubljana, plus de 
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IHIIIIIIHIIIIIIIHIIHIIII III 

INTRODUCTION 

Bien que toutes les precautions soient prises pour dispo- 
ser de spermatozo'fdes le jour de la tentative de feconda- 
tion in vitro, il peut cependant arriver tres rarement d'obte- 
nir des ovocytes chez la femme et aucun spermatozofde 
chez son partenaire. Dans ce cas, la cryoconservation 
des ovocytes peut s'averer etre un bon moyen pour reali- 
ser, en differe, une tentative de fecondation in vitro avec 
les spermatozo'fdes du partenaire ou d'un donneur. 

BUT 

Evaluer I'interet de la cryoconservation des ovocytes chez 
des couples inclus dans un programme de fecondation in 
vitro pour une infertilite masculine (aucun spermatozo'fde 
le jour de la tentative de fecondation in vitro). 

les ovocytes ont ete congeles, le jour de la ponction : 5 
ovocytes et 12 ovocytes respectivement pour le ler  et 
2eme couple. Chez les deux hommes une nouvelle 
recherche y compris sur une biopsie testiculaire n'a pas 
permis de retrouver des spermatozo'fdes. Les deux cou- 
ples ont decide une fecondation de leurs ovocytes cryo- 
conserves avec des spermes de donneur. Pour le le r  
couple une ICSI a ete realisee et sur les 2 ovocytes qui 
ont "survecu" & la congelation/decongelation (2 sur 5) 
aucune fecondation n'a ete obtenue. Pour le 2eme cou- 
ple, une ICSI a ete realisee sur 9 ovocytes qui ont survecu 

la congelation/decongelation (9 sur 12), 8 embryons ont 
ete obtenus et 6 se sont developpes jusqu'au stade blas- 
tocystes. 2 blastocystes ont ete transferes et 4 ont et6 
congeles. Une grossesse est survenue et un gars est 
ne ~ terme, en bonne sante. Le couple envisage une 
2~me grossesse avec les blastocystes congel6s. 

METHODES 

Les ovocytes matures (metaphase II) sont obtenus par 
aspiration sous echographie et congeles/decongeles 
(debarrass~s des cellules de la granulosa) selon la 
methode de Fabri et al (2001). Actuellement, nous utili- 
sons les milieux de congelation/decongelation fournis par 
Medicult (Yylinge, Danemark) et fabriques selon Fabri et 
al. 

CONCLUSION 

La cryoconservation des ovocytes presente un reel interet 
chez les couples pour lesquels aucun spermatozoide 
n'est retrouve le jour de la fecondation in vitro. II est ainsi 
possible d'obtenir une grossesse en realisant en differe 
une fecond ation in vitro des ovocytes avec les sper- 
matozofdes du partenaire ou le sperme d'un donneur. 

RESULTATS 

Entre 2002 - 2003, nous avons congel6 les ovocytes de 
deux couples pour lesquels aucun spermatozo'fde n'a 6te 
retrouve chez le partenaire. Le premier couple (~ge de la 
femme : 32 ans) vient de I'etranger et nous dit que Iors du 
spermogramme, des spermatozofdes ont ete retrouves 
mais le jour de la fecondation in vitro, aucun spermatozoT- 
de n'est retrouve dans I'ejaculat. Une biopsie testiculaire a 
et6 realis6e avant la fecondation in vitro, un spermatozo'~- 
de a ete vu avant la cong~lation mais le jour de la fecon- 
dation in vitro aucun spermatozoYde n'a ete retrouve apres 
decongelation du tissu testiculaire. Pour les deux couples, 

REFERENCE 
FABBRI R, PORCU E, MARSELLA T, ROCCHETTA G, VEN- 
TUROLI S, FLAMIGNI C. Human oocyte cryoconservation: 
new perspectives regarding oocytes survival. Hum. Reprod., 
2001, 16(3) : 411-416. 
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L'ICSI a revolutionne le traitement de la sterilite masculi 
ne Cette technique developpee depuis 1992 chez I'hom- 
me permet par sa methode de contourner les differents 
obstacles de la selection naturelle a la fecondation Cette 
selection aussi stricte que complexe aboutit a la rencont- 
re dun spermatozofde, aussi parfait que possible et d'un 
ovocyte 

Avec I'ICSI un grand pas est franchi Mais cette technique 
artificielle de procreation presente des risques et souleve 
des problemes ethiques 

Le taux global d ovocytes fecondes selon le rapport de 
Eshre en 1998 est de I ordre de 58,7% avec un taux de 
grossesses evolutives de 38,3% et un taux d'accouche- 
ment de 3 2 9 %  

Seul le suivi sur plusieurs annees des enfants nes par la 
technique ICSI permettra de determiner tousles risques 
de cette technique Se pose la question du devenir de ces 
enfants 

Les risques craints sont nombreux IIs peuvent etre lies 
aux manipulations qui peuvent alterer les ovocytes ou les 
spermatozofdes L'introduction de mitochondries sperma- 
tiques dans I'ovocyte, habituellement absentes dans le 
processus naturel de fecondation pose le probleme de 
leur devenir Les consequences d injections de substan- 
ces telles que le PVP ou I'utilisation d'enzymes inexistan- 
tes dans le milieu naturel sont inconnues A defaut dune 
selection naturelle le biologiste utilise I'ovocyte et le sper- 
matozofde fecondant par simple selection sur des criteres 
morphologiques prenant ainsi le risque d'utiliser des 
gametes anormaux  La transmission d'une anomalie 
chromosomique parentale meconnue ou de novo aboutit 
des malformations ou ~ la transmission de t'infertilite 11 
existe une difference significative des taux d'anomalies 
malformatives et chromosomiques entre la technique ICSI 
et la population generale Centre Est avec un rapport de 

1 54 (p<0 005) En utilisant des spermatozoides epididy- 
maires il n'y a pas de difference significative (p=0,6) entre 
la technique ICSI et la population generale (Registre Cen- 
tre Est) ; En revanche I utilisation de spermatozoYdes test i  
culaires augmente le taux de malformations et d'anoma- 
lies chromosomiques avec un rapport de 314 (p<0,005) 
par rapport a la population generale (Registre Centre Est); 

Cette technique sans experimentation animale complete 
ne peut etre evaluee qu'apres la naissance et le suivi 
long terme des enfants Quelle marge d'erreur est alors 
acceptee pour cette technique ? 

Quelle pression exercent les parents les associations sur 
les medecins pour realiser I ICSI malgre le manque de 
recul medical sur cette technique ? 

L'ICSI est une importante avancee dans le domaine de la 
procreation medicale assistee (PMA) Cette technique 
aussi innovante que spectaculaire contourne les barrieres 
naturelles a la fecondation et permet aux hommes steriles 
d'avoir des enfants Se pose alors le probleme ethique de 
I'ICSI et la manipulation des gametes qu'elle entrafne 
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La majorit6 des couples candidats ~ L'Assistance M6dica- 
le a la Procr6ation avec don de spermatozoides (AMP-D) 
sont des couples dont le conjoint est atteint d'azoosper- 
mie s6cretoire, pour qui une tentative d'ICSI avec biopsie 
testiculaire n'a pu aboutir. Avant d'etre candidats & rAMP- 
D, ces couples ont donc eu un parcours long et difficile au 
cours duquel la biopsie testiculaire a represente I'ultime 
espoir, celui-ci ayant finalement laisse place & un diagnos- 
tic de sterilite masculine definitive. Le recours a I'AMP-D 
apparaft alors comme la seule possibilite de vivre une 
grossesse. A partir du moment oQ les couples sont volon- 
taires pour rAMP-D, nombreux sont ceux qui se deman- 
dent combien de temps il leur faudra encore attendre 
avant de concevoir. Nous avons donc effectue une etude 
retrospective sur 2 ans et demi, afin d'evaluer le delai 
moyen pour concevoir en AMP avec don de spermatozoi'- 
des darts notre CECOS. 

De janvier 2001 & juillet 2003, 93 dossiers provenant de 6 
centres cliniques ont ete acceptes pour une premiere 
demande d'AMP avec don de spermatozoi'des, 83 pour 
lAD (89%), 10 pour FIV-D. Seuls 81 couples (87%) ont 
reellement debute des tentatives. 6 couples ont abandon- 
ne leur demarche, 2 se sont separes. 

Le delai minimum d'attente entre le moment oQ les dos- 
siers sont acceptes en commission pluri-disciplinaire, et le 
moment oQ nous delivrons des paillettes de donneur est 
de 6 mois. En moyenne, les couples commencent les ten- 
tatives 9 mois apres I'acceptation du dossier. 

Sur les 81 couples qui ont effectivement debute, 54 ont 
obtenu une grossesse (67%), celle-ci survenant en 
moyenne 6.11 mois apres le debut des tentatives. 

Au total, un delai moyen de 15 mois pour concevoir appa- 
rait long pour les couples, mais est en realite un d61ai 
relativement court, au cours duquel il est necessaire que 

les couples puissent rencontrer plusieurs fois les diff6- 
rents acteurs de I'AMP-D afin de s'y preparer au mieux. 
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INTRODUCTION 

Dans cette etude retrospective, nous avons dresse le 
bilan de 24 mois d'activite d'autoconservation systema- 
tique de sperme chez 75 patients souffrant d'oligo- 
zoospermie extreme confinant ~ I'azoospermie, au sein du 
laboratoire d'Assistance Medicale a la Procreation du 
CHRU de Lille. 

MATERIEL ET METHODES 

Les recueils de sperme, traites par une methode de pre- 
paration derivee de I '"Extended Sperm Preparation" 
(ESP), ont permis de separer les patients en deux grou- 
pes : le groupe "cryptoazoospermie" (n=39) Iorsque la 
numeration spermatique etait inferieure a 1000 spermato- 
zoldes par ejaculat, et le groupe "oligozoospermie extrO- 
me" (n=36) Iorsqu'elle oscillait entre 1000 et 100 000 
spermatozofdes par ejaculat. Le reste de la preparation a 
alors ete cryoconserv6 selon un protocole standardise. 
L'ensemble des patients a benefici6 d'une tentative d'ICSI 
et les r~sultats ont et6 compares a ceux obtenus pour une 
population temoin (n=24) pour laquelle la numeration 
spermatique etait superieure ~l 100 000 spermatozoTdes 
par ejaculat. 

RESULTATS 

Tous les patients presentant une oligozoospermie extreme 
(100%) et 83,3% des cryptoazoospemes ont pu beneficier 
d'une tentative d' ICSI avec le sperme frais recueilli le jour 
de la ponction ovocytaire. Pour 16,7% des cryptoazoo- 
spermes, il a ete necessaire de recourir a I'utilisation de 
sperme autoconserv(} ou de sperme recueilli la veille de la 
tentative et mis en culture pendant 24 heures. Les taux 
d'implantation et de grossesse clinique obtenus en cas de 
cryptoazoospermie (respectivement 10% et 18,5%) sont 

inferieurs a ceux observes en cas d'ol igozoospermie 
severe (14,2% et 22,2%) et au sein du groupe temoin 
(14,8% et 20,8%). 

CONCLUSION 

Cette prise en charge est certes fastidieuse mais elle per- 
met de limiter le recours au prelevement chirurgical, d'evi- 
ter I'annulation de certaines tentatives et permet aux cou- 
ples d 'apprehender  plus sereinement leur parcours 
d'AMP. 
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IIIIII II IIIIII I 

PROBLI~MATIQUE 

Nous assistons ~ une augmentat ion du nombre de 
conservation & visee preventive li~e a la plus grande sen- 
sibilisation de nos collegues, a I'amelioration du pronostic 
des maladies traitees et aux progr~s des AMP. Simultan6- 
merit nos patients repondent real a nos relances annuel- 
les, 37% demandent la prolongation de la conservation et 
seulement 10% demandent une destruction de leur stock 
de paillettes. Les spermes "orphelins" representent 53% 
des conservations. 

BUTS DE L'ETUDE 

L'autoconservation du sperme que nous considerons sim- 
plement comme un moyen de pr6server la fertilite n'est 
pas un acte purement technique. L'6tude du comporte- 
ment des patients par rapport au devenir de leurs game- 
tes doit nous donner des indications sur la repr6sentation 
qu'ils se font de cette r~alit~. En clarifiant ce que I'auto- 
conservation repr6sente, nous serons plus a m~me de 
permettre & ces hommes de pouvoir prendre une decision 
soit de r6utilisation soit de destruction 

RESULTATS 

Le nombre de retour du courrier augmente avec le temps, 
ce qui correspond ~ la mobilite des personnes. Les non- 
reponses, le courtier est arrive ~ domicile mais sans 
r~ponse, sont ind~pendantes, de la duree de la conserva- 
tion, de I'&ge au moment de la conservation, de I'~ge au 
moment du questionnaire, de I'indication (chimioth~rapie 
ou vasectomie) 

Questions qui se posent : Pourquoi le comportement des 
hommes est ind~pendant de I'histoire m6dicale ? Pour- 
quoi la volonte de poursuivre la conservation est souvent 
ind~pendante du projet procreatif ? Pourquoi des "grand 
p~res" veulent-ils poursuivre la conservation de leur 
sperme ? 

MATERIEL ET METHODES 

Nous avons envoy6 1478 questionnaires ~ tous les horn- 
rues conservant leur sperme au CECOS. Les questions 
portent sur : 

leur situation familiale 

I'evolution de leur fertilite 

leur decision par rapport a la poursuite de leur conser- 
vation 

des questions ouvertes portant sur leur decision, et la 
signification de la conservat ion et I' image de leur 
sperme congele. 
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Les h mi-scrotums droit et gauche sont-ils 
fonctionnellement equivalents ? 

R. MIEUSSET,  B. B E N G O U D I F A  

EA 3694 Recherche en Fertilite Humaine, CHU Toulouse 

OBJECTIFS 

Dans plusieurs etudes, la temperature scrotale a ete eva- 
luee par la mesure de la temperature d'un seul des 2 
hemi-scrotums. Notre objectif ~tait d'evaluer I'equivalence 
fonctionneile supposee des 2 hemi-scrotums en ce qui 
concerne leur fonction thermor~gulatrice. 

MATERIELS ET METHODES 

8 hommes fertiles volontaires (20-48 ans). 

1. Protocole 

4 positions successives (15 min chacune) : allonge, 
debout, assis jambes ecart6es, assis jambes croisees, 
I'~tat nu puis habillement usuel (temp6rature ambiante 
stable entre 22 et 30~ Les temperatures scrotales sont 
enregistrees toutes les 2 rain par une centrale de mesure 
(Amritsu : AM-7001 K) au moyens de sondes thermiques. 

2. Analyses des donndes 

Elle est realis6e a partir des donnees soit observees, soit 
transform6es. Donn6es transformees : pour chaque indivi- 
du, 1) on determine la valeur la plus basse observee pour 
la temperature scrotale a droite et a gauche a I'etat nu ; 
celle-ci est consider6e comme reference : la valeur 1,0 lui 
est attribuee ; 2) toutes les valeurs des temperatures scro- 
tales (nu puis habille) sont ensuite exprimees en fonction 
de cette r6f6rence. Une valeur moyenne par mesure pour 
les 8 sujets est ensuite calculee a partir des donnees 
transformees. 

3. Rdsultats pr~liminaires 

1. A I'etat nu, la plage de variation (valeurs entre lesquel- 
les varie la temp6rature) de la temperature scrotale est 
plus importante a gauche (de 1,00 a 1,15) qu'a droite (de 
1,00 a 1,08). 

2. A I'etat habille, la plage de variation de la temperature 
scrotale est plus importante ~ droite (de 1,04 a 1,10) qu'~l 
gauche (de 1,08 a 1,12). 

3. Par rapport a I'etat nu, la variation de la temperature 
scrotale & I'etat habill6 est en moyenne reduite de 28% 
droite (extremes : 9%-49%) et de 54% & gauche (extre- 
mes : 26%-73%). 

DISCUSSION 

Soumis a un environnement identique, les deux hemi- 
scrotums ne se comportent pas de la m~me fa~on au plan 
thermique, que ce soit ~1 I'etat nu ou & I'etat habille, et cela 
independamment de la position. Ces resultats preliminai- 
res laissent entrevoir plusieurs hypotheses en cours d'ex- 
ploration par I'utilisation d'autres mod61es d'analyse dans 
d'autres conditions. Si ces resultats sont confirm6s, cet 
comportement dissemblable des deux hemi-scrotums 
souleve la question d'une part du support physiologique 
cette difference, d'autre part de I'int6r~t fonctionnel de 
cette difference pour la spermatogen(}se. 
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INTRODUCTION 

L'elephantiasis scrotal est une alteration hypertrophique 
du derme scrotal et des tissus sous-jacents, elle traduit 
une alteration du systeme de drainage lymphatico-veineux 
de tout le tegument recouvrant les organes g6nitaux 
externes masculins. Le but de ce travail est de d~gager 
les particularit6s 6thiopathogeniques, cliniques et th6ra- 
peutiques de cette affection tout en insistant sur ses 
r6percussions psychosociales et sexuelles. 

OBSERVATION 

II s'agit d'un patient ~ge de 52 ans originaire de Libye 
sans antec6dents pathologiques particuliers qui a consul- 
te pour une augmentation progressive du volume des 
bourses et du penis evoluant depuis 4 ans ce qui a rendu 
route activit~ sexuelle impossible. A I'examen clinique les 
bourses sont tres augmentees de taille, la verge est 
enfuie dans le scrotum avec une peau ~paissie. L'enqu~te 
~tiologique a la recherche de microfilaires s'est rev~16e 
negative. Le patient a benefici6 d'une excision des tissus 
malades, une scrotoplastie et une reconfection de peau 
penienne a partir de celle de la muqueuse pr~putiale res- 
tee en quantite suffisante. L'aspect final est considere 
comme esth6tiquement satisfaisant. 

L'evolution est bonne apr~s un recul de 6 mois : I'aspect 
esthetique est acceptable mais la pratique sexuelle reste 
insuffisante, le patient souffrait d'une dysfonction erectile. 

CONCLUSION 

L'el6phantiasis scrotal est une pathologie rare ; son dia- 
gnostic est clinique; elle est peut ~tre la cause d'un handi- 
cap fonctionnel et psychologique a I'origine d'un dysfonc- 
tionnement sexuel. Le traitement est d'abord chirurgical 

se basant sur I'ex6rese totale des tissus atteints et le r~ta- 
blissement d'une bonne esth6tique ce qui r~tablirait du 
moins en theorie la fonctionnalite de la verge. Mais d'aut- 
res facteurs responsables d'une dyserection sous jacente 
peuvent apparaTtre, celle-ci devrait ~tre trait6e de fa~on 
syst6matique. 
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Effets de la position et de I 'habillement sur la 
dynamique de la temp( rature scrotale 

R. M I E U S S E T ,  T. M A T S U D A ,  L. B U J A N  

EA 3694 Recherche en Fertilite Humaine, CHU Toulouse 

OBJECTIFS 

Evaluer I'effet de la posture et de I'habillement sur la 
dynamique des temperatures scrotale, cutanee, axillaire 
et rectale. 

M A T E R I E L S  ET M E T H O D E S  

8 hommes fertiles volontaires (20-48 ans). 

1, Protocole 

4 positions successives (15 min chacune) : allonge, 
debout, assis jambes ecartees, assis jambes croisees, 
I'etat nu puis habillement usuel. Les temperatures scrota- 
les (Ts), thoracique, axillaire et rectale sont enregistrees 
toutes les 2 min par une centrale de mesure (Amritsu : 
AM-7001K) au moyens de sondes thermiques. 

2. Analyses des donn~es 

Pour tenir compte de la variabilite de la mesure intra-indi- 
viduelle et inter-individuelle : 1) La moyenne de la premie- 
re mesure realisee chez chacun des 8 sujets Iors de la 
premiere posture (allonge, nu) est consideree comme 
reference : la valeur 1.0 lui est attribuee; 2) Toutes les 
moyennes des mesures suivantes des 8 individus effec- 
tuees (toutes les 2 min) nu puis habille sont exprimees en 
fonction de cette reference ; 3) Les pentes de la courbe 
des valeurs obtenues pour chaque position a I'etat nu ou 
habille sont comparees par un test ANOVA & 2 variables 
independantes : habillement (oui/non), et temps reel en 
minutes. 

laquelle la Ts atteint ses valeurs les plus basses) et & aug- 
menter AIIonge, Assis jambes ecartes et Assis jambes 
croisees (dans cette derniere position la Ts atteint ses 
valeurs les plus hautes). 

II apparaft une specificite du scrotum : la dynamique de la 
Ts est & la fois de type cutane (thorax) et de type sexue 
(creux axillaire) ; mais I'intensite des modifications est 
plus grande pour la "Is. Les differentes positions sont sans 
effet significatif sur la temperature rectale. 

2. Effets de I'habillement sur ia dynamique des tempd- 
ratures 

La pente de la courbe des temperatures : 

1. est significativement reduite en position AIIonge et 
Debout : la tendance & I'augmentation (AIIonge) ou a la 
diminution (Debout) sont de moindre intensite Habille ver- 
sus Nu. 

2. s'inverse en position Assis jambes ecartes : Nu = aug- 
mentation ; Habille = diminution. 

3. la pente West pas differente Habille versus Nu en posi- 
tion Assis jambes croisees. 

Si I'habillement augmente la valeur de la temperature 
scrotale quelle que soit la position, son influence sur la 
dynamique de cette temperature est dependante de la 
position. 

RESULTATS-DISCUSSION 

1. Dynamique des temperatures selon la position 

A I'etat nu, la Ts tend & diminuer Debout (position darts 
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L'hypospadias est une anomalie du developpement dont 
la traduction la plus evidente est une position ectopique 
du meat ur~tral situe soit sur la face ventrale du gland ou 
du p~nis, soit en position scrotale ou perin6ale. La r6para- 
tion chirurgicale a pour objectifs de permettre une miction 
en position debout, une pleine sexualite, et d'obtenir une 
apparence cosmetique de la verge aussi normale que 
possible. Une analyse de la litterature a et6 realisee. 

1. Patients op~res dans I'enfance. Les complications uro- 
Iogiques les plus frequentes sont les fistules, les diverticu- 
les, les stenoses ur6trales, et les difficultes mictionnelles. 
Le risque infectieux n'est pas augmentS. Le d6veloppe- 
ment psychosocial n'est pas affecte en g6n6ral, la matura- 
tion et le d~but de 1'6veil sexuels sont normaux. Cepen- 
dant, ces patients pr~sentent une plus grande difficult~ & 
etablir des contact avec le sexe oppose. A I'~ge adulte, les 
troubles de I'erection et de I'ejaculation sont frequents. 

2. Patients op6r~s ~ I'&ge adulte. Les r6sultats urolo- 
giques de la chirurgie sont moins bons et les complica- 
tions plus frequentes que chez I'enfant. Absence de don- 
nees sur la sexualite. 

3. Patients qui ne seront jamais oper6s. Malgre I'absence 
d'~tude sp~cifique, ces patients ne semblent pas diff~rer 
de ceux op6res dans I'enfance pour ce qui est des trou- 
bles mictionnels, du developpement psycho-sexuel et de 
la sexualite. 

4. Capacites reproductives. Les hormones impliqu6es 
dans les fonctions testiculaires ne sont en general pas 
perturb6es, que ce soit chez I'enfant ou chez I'adulte. Tou- 
tefois, il existe des facteurs cliniques, histologiques, et 
spermiologiques susceptibles de retentir sur la fertilite. II 
n'existe pas ~ ce jour d'6valuation de la frequence de I'in- 
fertilit6 dans la population des hommes non op~r6s ou 
ayant ~t~ oper6s dans I'enfance pour un hypospadias. 
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CAS CLIN IQUE 

Un homme de 29 ans est adresse en consultation d'uro- 
andrologie par un medecin d'un centre d'AMP pour la 
prise en charge d'une tumeur testiculaire bilaterale d~cou- 
verte sur une echographie Iors d'un bilan d'hypofertilite 
(oligoasthenoteratospermie severe avec volume ejacule 
normal). Cette echographie montre la presence de plu- 
sieurs nodules heterogenes des 2 testicules avec des ~pi- 
didymes sains. Le patient a des antecedents d'hyperpla- 
sie congenitale des surrenales par bloc en 21 hydroxylase 
et rec;oit des glucocorticoudes. II est asymptomatique sur 
le plan uro-genito-sexuel et ne presente pas de signes 
d'hypogonadisme. L'examen palpe plusieurs nodules 
indures des 2 testicules, sans anomalie des epididymes et 
des deferents et sans varicocele. Le bilan hormonal (tes- 
tosterone totale, LH, FSH, prolactine et 17b estradiol)est 
normal. La spermoculture est sterile. Le caryotype est 46 
XY. Les marqueurs tumoraux testiculaires sont negatifs. 

D I A G N O S T I C  

Ce patient presente des inclusions surrenaliennes intra- 
testiculaires en rapport avec sa maladie endocrinienne. 

A quoi correspondent ces inclusions surrenaliennes ? 
Les inclusions surr~naliennes intra-testiculaires survenant 
Iors d'hyperplasie des surrenales par bloc en 21 hydroxy- 
lase sont des tumeurs b6nignes developp6es ~ partir de 
reliquats de tissu surrenalien. Elles sont frequentes, 
asymptomatiques, volontiers multiples et bilaterales. 

Histologiquement proches des tumeurs a cellules de Ley- 
dig elles ne contiennent pas de cristallofdes de Reinke. 

Elles sent liees a une stimulation chronique par I'ACTH et 
temoignent souvent d'une reponse insuffisante au traite- 
ment freinateur par les glucocorticofdes. 

Quels sont les m(~canismes de I'hypofertilit(~ ? Lors 
d'hyperplasie des surr6nales par bloc en 21 hydroxylase 
I'hypofertilite est secondaire a 2 mecanismes : 

les nodules tumoraux reduisent et detruisent le paren- 
chyme testiculaire sain et obstruent les canaux excre- 
teurs (rete testis) 

la secretion excessive d 'androgenes surrenal iens 
entraine un hypogonadisme hypogonadotrope 

Quels sont les enjeux ? 

Chez un homme presentant une hyperplasie des surr6- 
nales par bloc en 21 hydroxylase et une hypofertilite il 
est indispensable de rechercher des inclusions surre- 
naliennes testiculaires. 

La meconnaissance de ce diagnostic peut conduire 
une chirurgie inutile et mutilante dans I'hypothese d'une 
tumeur maligne des testicules. 

- La decouverte de ces inclusions conduit a intensifier le 
traitement, c'est a dire la freination de la secretion 
d'ACTH, afin d'en reduire le volume et d'ameliorer la 
fonction des testicules. 
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INTRODUCTION 

Le rhabdomyosarcome est une tumeur mesenchyrnateuse 
qui se d~veloppe a partir des structures conjonctives du 
voisinage du testicule. La Iocalisation para-testiculaire est 
la plus frequente des localisations g6nito-urinaires. Le but 
de ce travail est de d6terminer ses particularit~s epid6- 
miologiques, cliniques et pronostic. 

MATERIEL ET METHODES 

Notre 6tude est retrospective faite sur une p~riode de 22 
ans (1982-2003), ~ propos de 4 observations de rhabdo- 
myosarcome para testiculaire (RPT). L'&ge moyen de nos 
patients est de 18 ans (10 a 23 ans). Le d61ai moyen de 
I'evolution des symtSmes est de 2 mois (1 ~ 4 rnois), ils 
ont consulte tous pour une grosse bourse d'evolution 
chronique. La taille moyenne de la tumeur est de 9cm (6 
17cm). 

RESULTATS 

Tousles rnalades ont eu une orchidectomie avec ex~rese 
de la tumeur. L'examen histologique a confirrne le dia- 
gnostic; il s'agit d'un RPT embryonnaire dans 2 acs dont 
un incornpleternent r6seque, de la forme polyrnorphe dans 
1 cas et d'un RTP bien diff~renci6 dans 1 cas, tous deux 
ont 6te compl~ternent res6qu6s. 

Le bilan d'extension 6tait negatif dans 2 cas est a rnontre 
la presence de ganglions retro periton6aux dans 2 cas 
dont un avec des metastases pulrnonaires. 

Le pronostic ~tait sombre rnalgre le traiternent agressif 
comportant une chirurgie, une poly chirniotherapie adju- 
vante (3 cas) et une radio therapie adjuvante (1 cas). En 
effet, 2 patients sont dec6d6s apr~s un d~lai de 2 rnois 
dans un tableau de m~tastases diffuses, un a developpe 

une rechute 2 ans apr~s le traitement et un cas assez 
recent est encours de surveillance avec un recul de 6 
mois. 

CONCLUSION 

Les rhabdomyosarcomes para-testiculaires sont des 
tumeurs malignes d'~volution rapide dont le diagnostic ne 
peut ~tre que histologique. Leur pronostic reste, malgre la 
diversit~ des moyens th6rapeutiques, f&cheux. 
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La micro-lithiase testiculaire (MTI) est une rare condition 
encore peu connu. Nous avons verifie dans notre expe- 
rience, ses aspects cliniques et pathogen6tiques. Trois 
personnes ont et6 soumis ~ une 6chographie testiculaire, 
dans deux cas pour un trouble de la fertilite (oligoasthe- 
nospermie au spermogramme) et dans un cas pour 
h~mospermie et prostatite. Les trois sujets ont present6 
une MTI ~ haute densit6. L'echographie n'a pas d6montr6 
de lesions suspectes n~oplasiques du testicule. L'~ge des 
patients ~tait 22, 27 et 33 ans. Chez 2 malades I'examen 
objectif et I'anamn~se etaient n6gatifs; un sujet avait et6 
traite, pendant I'enfance, avec Ca et vitamines specifiques 
pour le rachitisme. Les marquer (CEA; aFP, bhCG) etaient 
negatifs. Le suivi employait la palpation et I'echographie; 
depuis trois sessions de contr61es il n'a pas demontre 
nodules testiculaires. Le diagnostic de la MIT est simple 
avec rechographie et elle permet de faire une classifica- 
tion selon la densite des calcifications. 

1) Micro-lithiase isolee (d'origine inflammatoire, vasculaire 
ou post-traumatique) 2) Micro-lithiases & basse densite 
(<5 micro-calcifications pour chaque scansion 6chogra- 
phique) 3) Micro-lithiase a haute densit6 (>5 micro-calcifi- 
cations pour chaque scansion 6chographique). L'~tiologie, 
la pathogen~se et les rapports avec la tumeur ne sont pas 
encore connus. Le diagnostic 6chographique diff6rentiel 
est simple et il se pose avec les lesions hyper-6chog6nes 
du testicule (non pathologiques : itum et medistinum testi- 
culaires; pathologiques : tumeur, hematomes, atrophie 
segmentaire, torsion en phase aigu~, hydatide calcifi6e). 
Sur le plan structural les micro-calcifications sont faites 
par hydroxyapatite, elles se developpent sur les cellules 
degen6rees des tubes seminif~re (spermatogones) et 
elles arrivent ~ un diametre de 1-3mm. La maladie peut 
interesser le 30-75% de tubes seminiferes. Chez les 
sujets infertiles on trouve plus souvent la MTI; il n'est pas 
clair si I'obstruction des tubes seminiferes est cause de 

P 43 

I'infertilite ou si la degen(}rescence des cellules tubulaires 
d6termine soit lescalcifications soit le trouble de la fertilitY. 
Dans notre casuistique, deux patients avaient une forme 
de MTI primitive et un sujet avait 6te traite avec Ca et 
Vit.D pour rachitisme; dans ce dernier cas nous nepou- 
vonspas exclure que cette therapie ait favoris6 la MTI. En 
g~neral la MTI a une incidence de 1% mais, chez les 
sujets avec troubles de la fertilite (en particulier les operes 
pour cryptorchidie) elle a une incidence des 10-20% et 
dans notre casuistique deux patients avaient une oligoas- 
thenospermie. La MTI est trouv6e dans les testicules 
atteints par une tumeur dans les 30-40% des cas, mais, 
dans une population de sujets avec MTI on a trouve une- 
n6oplasie dans les 15% des cas. Donc il n'est pas clair si 
la MTI est associee au cancer du testicule ou si elle est 
une lesion pr~-canc6reuse. Tousles auteurs concordent 
qu'il faut faire des contr6tes tous les six-douze mois est 
dans notre casuistique aucun malade a manifest~ une 
neoplasie du testicule pendant une suite de 18 mois a peu 
pres. L'exiguTte de notre casuistique ne permet pas de 
poser conclusions significatives, d'ailleurs la MTI est une 
rare condition, on peut quand m~me relever que 2 sujets 
sur 3 avait un trouble de la fertilite et que nous n'avons 
pas releve neoplasies testiculaires ni au d6but, ni pendant 
la suite. II faut signaler enfin I'hypothese pathogenetique 
du troixi~me cas, ou la therapie pour le rachitisme peut 
avoir favoris~ la MTI. 
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B U T  

L'objectif de notre etude est d'Mablir le lien entre la cure 
de la varicocele et I'am61ioration des parametres du sper- 
mogramme afin d'augmenter les chances de procreation 
chez des sujets porteurs de varicocele dite "vieillie" et 
compliquee de sterilite. 

MATERIEL ET METHODES 

II s'agit d'une etude retrospective portant sur 18 cas de 
varicoc~le dite "vieillie". Le diagnostic etait 6tabli par echo 
doppler. L'indication operatoire etait la sterilite dans tous 
les cas. La ligature chirurgicale des veines spermatiques 
a ~t6 realis6e soit par chirurgie conventionnelle (13 cas) 
soit par coeliochirurgie (5 cas). Deux patients etaient ope- 
res pour varicocele recidivante. Le spermogramme a ~te 
r~alise en pr6op6ratoire et 6 mois et 2 ans en post-opera- 
toire. 

CONCLUSION 

Ces resultats montrent bien I'int6r~t du diagnostic et du 
traitement de la varicoc61e dite "vieillie" chez les couples 
infertiles en I'absence des facteurs f~minins associes. L'a- 
melioration de la numeration et de la mobilite des sperma- 
tozo'fdes augmentait les chances de procreation. 

RESULTATS 

L'~ge moyen des patients 6tait de 64 ans (53-76). La ste- 
rilit6 etait primaire dans 44.4% et secondaire dans 55,5%. 
La varicoc~le ~tait bilat6rale (61,1%) et gauche (38,9%). 
EIle etait de grade II (9cas) et grade Ill (9cas) ~ 1'6cho 
doppler. Le taux d'amelioration de la numeration et de la 
mobilite des spermatozoides et de reduction des formes 
atypiques etait de 77,7%, alors que le spermogramme 
reste invariable chez 4 patients. 11 grossesses evolutives 
ont pu 6tre obtenues chez les partenaires (44%) avec 3 
deuxiemes grossesses survenant sur une periode allant 
de 1 & 3 ans apres la cure; tout en outre 7 des partenaires 
ont eu recours & une procreation medicalement assistee 
dont 2 couronn6es de grossesses ~volutives. 
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INTRODUCTION 

Le syndrome de "testicule feminisant" est la forme la plus 
frequente de pseudo-herma-phrodisme masculin. Elle est 
caracterise par une virilisation insuffisante de patients 
males. L'objectif de ce travail est de preciser les caracte- 
ristiques cliniques, biologiques et la conduite pratique 
devant cette pathologie. 

MATERIEL ET METHODES 

II s'agit d'une etude retrospective a partir de 4 observa- 
tions de pseudo-herma-phrodisme masculin colligees en 
22 ans (1982-2004) dans notre service. L'~ge moyen de 
decouverte etait de 14 ans (10 ans-17 arts). Nos quatre 
patients avaient un phenotype feminin ET la consultation 
etait motivee par la non apparition de caracteres sexuels 
secondaires. L'etude clinique avait montre I'absence de 
developpement mammaire dans 4 cas, une hypertrophie 
clitoridienne avec ebauche d'un gland dans un cas et en 
fin une cryptorchidie bilaterale (4 cas - dont deux palpa- 
bles). L'echographie a mis en evidence des testicules 
intra abdominaux chez les 4 patients. Le bilan hormonal 
avait revel6 une augmentation des taux de LH (3cas) de 
FSH (3 cas), et une testosteron6mie effondr~e dans 4 
cas. Tousles patients avaient un caryotype 46XY avec 
I'etude des r~cepteurs androgeniques (2 cas) montre une 
nette diminution de la capacite de liaison. 

RESULTATS 

Une orchidectomie bilaterale par voie inguinale a et6 reali- 
see chez tousles patients avec genitoplastie f6minisante 
(4 cas). L'examen histologique avait conclu & un testicule 
avec hyperplasie des cetiules de LEYDIG darts les 4 cas, 
associ~ ~ un seminome in situ bilaterale dans 1 cas. 

CONCLUSION 

II s'agit d'une affection tres rare dont le traitement se resu- 
me en une chirurgie d'exerese des gonades cryptorchi- 
des. Le diagnostic doit ~tre aussi precoce que possible 
pour eviter toute erreur de determination du sexe dans 
lequel I 'enfant sera eleve, avec des consequences 
psychologiques et somatiques graves, en outre il permet 
de determiner et traiter tout cancer testiculaire sur testicu- 
les ectopiques. 
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OBJECTIF 

Definir la distribution des cellules neuro-endocrines dans 
les differentes parties du veru montanum (utricule, canaux 
~jaculateurs, canaux prostatiques) comparativement aux 
autres zones de la prostate. 

MATERIELS ET METHODE 

Etude r6trospective de 30 pi~ces de prostatectomies radi- 
cales mont~es en prostate totale. Parmi ces 30 cas, 15 
patients avaient re~u une hormonoth~rapie pr6-op6ratoire 
de 3 mois. La distribution et le nombre de cellules neuro- 
endocrines dans I'utricule et dans les autres zones anato- 
miques de la prostate ont 6t6 analyses en utilisant une 
immunohistochimie Chromogranine A et serotonine ; un 
marquage anti-PSA ~tait ~galement utilis~ de fa?on syste- 
matique sur coupe adjacente. 

RESULTATS 

Un nombre significativement plus elev6 de cellules neuro- 
endocrines ~tait not6 au niveau de I'utricule prostatique 
comparativement aux canaux prostatiques principaux et 
aux acini prostatiques p6riph6riques. Dans les canaux 
6jaculateurs, les cellules neuro-endocrines etaient seule- 
ment pr6sentes au niveau de leur portion la plus distale. 
Les cellules immunor6actives pour le PSA 6taient pr~sen- 
tes au niveau de I'utricule et 6galement ~ la partie la plus 
distale des canaux ejaculateurs. La distribution, le nombre 
et la forme des cellules neuro-endocrines n'6taient pas 
modifies par le traitement hormonal. 

CONCLUSION 

La forte concentration des cellules neuro-endocrines trou- 
v6es dans I'utricule prostatique permet d'envisager un rSle 
de ces cellules dans les ph~nom~nes de fertilitY. 
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INTRODUCTION 

La vesiculographie est un examen d'imagerie particuli(.~re - 
ment indique Iors de toute intervention pour infertilite mas- 
culine comportant un abord scrotal. 

L'opacification est realisee par abord chirurgical au bloc 
op~ratoire des d~ferents et injection de 2,5CC de liquide 
hydrosoluble contenant des antibiotiques. Une radiogra- 
phie est effectu6e immediatement apres I'injection, puis 
un intervalle de 5 minutes. 

RESULTATS 

Nous rapportons les photos de differents aspects patholo- 
giques observables par cet examen d'imagerie : infection 
subaigue ou chronique, abces calcifi~, reflux post-opera- 
toire sur uretrographie, kyste, malformations cong6nitales. 

DISCUSSION 

Les indications actuelles de la vesiculographie sont peu 
frequentes. En effet, I'echographie transrectale a rempla- 
ce la radiographie dans notre pratique. Neanmoins, la 
vesiculographie reste indiquee avant une chirurgie par 
voie uretrale ou haute. L'imagerie par resonance magne- 
tique (IRM) n'etant pas encore examen de routine, la vesi- 
culographie garde quand m~me des indications. 

CONCLUSION 

La vesiculographie est un examen d'imagerie qui, m~me 
si les indications sont tres limit6es, a garde une place 
darts le bilan d'exploration diagnostic de I'homme infertile 

REFERENCES 
1. HERMABESSIERE J., ROCHE G., VIALLET JF., USSEIL C. 

(1977) vesiculographie chez I'homme infertile. Rev. Franc. 
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INTRODUCTION 

La chirurgie de I'hypertrophie benigne de la prostate 
(HBP) est habituellement consider~e comme une chirur- 
gie sans consequence sur la fonction 6rectile. II n'existe 
cependant pas d'6tude comparant la qualite de la fonction 
~rectile apres chirurgie de I'HBP versus une autre chirur- 
gie fonctionnelle. L'objectif de notre etude ~tait d'~tudier la 
fonction ~rectile de patients traites chirurgicalement pour 
une HBP et de la comparer a une population beneficiant 
d'une arthroplastie des membres inferieurs. 

PATIENTS ET MI:!:THODE 

L'6tude r6alis~e est une etude prospective, comparative, 
effectuee de Mars 2001 ~ Octobre 2002. Elle a inclus un 
total de 100 patients &g6s de 50 a 80 ans. La fonction 
erectile de 50 patients op6r~s d'une HBP a 6te comparee 

celle de 50 patients op~r6s d'une arthroplastie. Le crite- 
re d'evaluation utilise a et~ le questionnaire modifie de 
I'lndex International de la Fonction Erectile (IIEF) avec 7 
questions. Une question supplementaire concernant les 
modifications post op6ratoire de I'orgasme a 6t~ ajout~e. 
Un interrogatoire par le m~me investigateur a ete men~ la 
veille de I'intervention et ~ 3 mois dans les 2 groupes. L'a- 
nalyse statistique est realisee a I'aide du test du Chi-Deux 
(p<0,05) et du test de Fisher. 

RESULTATS 

Les 2 populations etaient homog~nes pour I'~ge et le 
score de I'Association Americaine d'Anesth6sie (ASA). La 
comparaison des items pour les 2 populations ne met- 
taient pas en 6vidence de difference significative. II n'6tait 
pas non plus mis en evidence de difference significative 
entre le statut erectile pre et post op6ratoire des patients 
porteurs d'une HBP. II etait par contre constat~ que 6% 

des patients operes dans les deux populations objecti- 
vaient une alteration de leur 6rection et alors que 6% des 
patients oper6s en Urologie objectivaient une amelioration 
de leur erection. 

CONCLUSION 

La chirurgie de I'HBP n'est pas plus d~l~t~re que tout 
autre acte chirurgical. Etle peut m~me ameliorer le statut 
erectile d'une minodte, non significative, de patients. 
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INTRODUCTION 

Le profil sexuel des patients porteurs d'une derivation uri- 
naire est influenc~ par plusieurs facteurs. II incluse, entre 
autre, la nature de la d6rivation et la r~adaptation qu'elle 
permet. La DUEC de type MITROFANOFF est un type de 
derivation urinaire qui s'adapte bien ~ notre contexte 
socio-~conomique. On se propose de preciser les r6sul- 
tats et les consequences qui en resulte concernant la 
sexualite des patients qui en sont b6n6ficiaires. 

MATERIEL ET METHODES 

Notre etude est retrospective realis6e sur une p6riode de 
12 ans s'etalant entre janvier 1992 et decembre 2003. Elle 
a inclus 23 patients, dont 5 de sexe feminin. 

L'~ge moyen est de 29 ans (25-67 ans), le sex ratio est de 
3,6. 2 patients sont diabetiques depuis I'enfance sous 
insulinoth~rapie. 

Les indications de la derivation urinaire sont repr6sent~es 
essent ie l lement par les vessies neurologiques. Par 
ailleurs, notre s~rie est formee de 4 femmes et de 5 horn- 
rues maries, de 13 hommes celibataires dont 12 sexuelle- 
ment actifs et d'une jeune fllle sexuellement inactive. Un 
questionnaire leur a et6 pose concernant leurs qualit~s de 
vie quotidienne (sociale et familiale). 

Parmi les 13 celibataires, 3 signalent un desequil ibre 
sexuel persistant en postoperatoire. Les raisons de cette 
perturbation etaient dues ~ la pathologie initiale (myelite 
vasculaire compliquee de paraplegie dans 1 cas, et un 
diab~te au stade de complications d6gen6ratives dans 2 
cas). En outre, nous avons not6 2 mariages apr(~s 7 ans 
de I'intervention avec satisfaction des couples. 

En somme, tous les patients interroges sont tres satisfaits 
de I'intervention pour des raisons hygi6niques, parmi eux, 
20 (87%) ne ressentent aucune r6percussion psycholo- 
gique, en effet ils ne ressentent pas d'atteinte de I'integra- 
lite de leurs images corporelles. 

CONCLUSION 

Nous estimons, au vue de nos resultats et une revue de la 
litt~rature qui est tres limit~e, que la DUEC de type 
MITROFANOFF est un moyen efficace, pour certains 
patients motives, pour avoir un bon equilibre de leur vie 
sexuelle. 

RESULTATS 

Le recul moyen est de 48 mois (4 ans) (6 ~ 144 mois). 

Tous les patients mari6s estimaient que leur vie sexuelle 
s'est r6equilibree apres I'intervention notamment apr~s 
s'~tre d6barrasse des sequelles de I'incontinence d'urine. 
Le desir et I'orgasme ont 6te mieux ressentis avec satis- 
faction du partenaire. 
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INTRODUCTION 

L'insuffisance de desir sexuel est d6finie par I'insuffisance 
ou I'absence persistante ou recurrente de d6sir d'activite 
sexuelle solitaire ou avec partenaire(s) et/ou de fantas- 
mes sexuels conscients et excitants, responsable d'une 
souffrance personnelle (30eme Seminaire de I'AIHUS 
2000).La pr6valence de cette dysfonction est comprise 
entre 15 et 25% selon diverses enqu~tes ~pid6miolo- 
giques. 

MATERIEL ET METHODES 

Du ler/01/00 au 31/03/04 65 patients &g~s de 28 a 73 ans 
(moyenne 52) ont consulte en raison d'une insuffisance 
de d~sir sexuel (a I'exclusion des insuffisance de desir 
sexuel secondaires & d'autres dysfonctions sexuelles). 47 
pat ients (72%) presentaient  des facteurs de risque 
psychologiques (surtout contexte anxio-depressif, stress, 
difficult~s conjugales, traumatisme psychologique apres 
maladie ou intervention) et 15 (23%) prenaient des m6di- 
caments (surtout psychotropes) dont I'insuffisance de 
d6sir sexuel est un effet secondaire potentiel. Chez tous 
les patients un bilan hormonal a ~t~ prescrit : testost~ro- 
n6mie - biodisponible 55 patients, totale 10 patients - et 
prolactin~mie mais 6 patients n'ont pas effectu6 le bilan. 
59 patients ont donc 6t6 ~valu6s. 

RESULTATS 

Parmi les 59 patients evalues le bilan etait normal chez 48 
(81%). 2 patients (3 %) pr~sentaient une prolactin6mie > 
25 ng/ml et un prolactinome hypophysaire a ~t6 diagnosti- 
qu~ dans les 2 cas (pas d'orientation clinique pr6alable). 
Malgr~ le traitement du prolactinome les 2 patients ont 
conserve une insuffisance de desir sexuel (presence de 
facteurs de risque psychologiques). 9 patients (15%) pr~- 

sentaient un hypogonadisme (testost6ronemie totale < 3 
ng/ml ou biodisponible < 0,8 ng/ml) sans hyperprolactine- 
mie. Le bilan orientait vers un hypogonadisme p~riph6- 
rique - 4 patients - ne retrouvait aucune anomalie - 3 
patients - ou n'a pas et6 effectu~ - 2 patients perdus de 
vue. Une androg6noth6rapie a ~t6 prescrite chez 4 
patients : 1 succ~s, 1 6chec (presence de facteurs de 
risque psychologiques) et 2 non 6valu6s. 3 patients n'ont 
pas ~t~ traites mais 1 a gueri spontan6ment. 

C O N C L U S I O N  

Sur le plan diagnostique le bilan hormonal d'une insuffi- 
sance de desir sexuel chez I'homme semble int6ressant 
(19% d'anomalies dont 3% de prolactinomes) mais sur le 
plan therapeutique I'inter~t de ce bilan est plus reserv6 en 
raison notamment de facteurs de risque psychologiques 
concomitants. 
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L'huile des noyaux de dattes (HND) est un melange natu- 
rel d'antioxydants contenant surtout des polyphenols. Des 
travaux etudiant son action antioxydante sur des cellules 
de mammiferes en culture sont en cours dans nos labora- 
toires. Dans ce travail notre objectif etait de tester I'effet 
de rHND sur la mobilite et la vitalite des spermatozofdes 
humains exposes a un stress oxydant in vitro. 

Nous avons utilise des spermatozofdes mobiles selection- 
nes a partir des echantillons de spermes de caracteris- 
tiques normales par des gradients de SillSelect (n=4). 
L'absence de toxicite de HND (de 0.1 a 0.01% HND dis- 
soute dans la gomme arabique) sur les spermatozofdes 
en culture a ete verifie par le test de vitalit& Chaque pre- 
paration de sperme a ete aliquotee en quatre echantillons: 
Echantillon 1 : Eo, le temoin, les spermatozofdes ont ete 
incubes dans le ferticult, Echantillon 2 (El) : les spermato- 
zofdes ont ete incubes avec H202 seule (0.01mM) 30 min 
et 24 heures, Echantillon 3 (E2) : les spermatozofdes ont 
ete incubes HND seule (0.01%), Echantillon 4 (E3) : les 

spermatozofdes ont 6te incubes successivement avec 
HND (0.01%) pendant 15 rain puis avec H202 (0.01raM) 
pendant 24h. 

En presence d'HND (E3) la mobilit6 progressive des sper- 
matozofdes & 30 min et la survie & 24 heures sont compa- 
rabies & EO. Les spermatozofdes incubes avec H202 en 
presence de HND (E3) maintiennent une mobilite progres- 
sive et une survie par rapport & ceux exposes a H202 
(mobilite progressive en moyenne 40% vs 5% ~ 30 rain et 
30% vs 0% & 24 heures respectivement). 

Ces resultats preliminaires seront completes par la confir- 
mation de I'effet antioxydant de HND et particulierement 
des polyphenols sur les caracteristiques spermatiques en 
etudiant les marqueurs du stress oxydant dans les sper- 
matozofdes (dosage du MDA et des ROS), ainsi par une 
etude complementaire sur I'effet protecteur probable de 
HND vis a vis de rADN spermatique sera envisagee. 
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