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RESUME I. I N T R O D U C T I O N  

L'av~nement  de la b iops ie  tes t icu la ire  ~ visde 
th~rapeut ique  dans  le cadre  d'aide m~dicale  
la procrea t ion  impl ique  un e x a m e n  anatomo-  
pa tho log ique  sys t~mat ique  lors de tout  pr~ld- 
v e m e n t  chirurgical .  En  particul ier ,  en cas 
d ' a z o o s p e r m i e  s~cr~to i re ,  l ' in form at i on  
apport~e  par le pa tho log i s t e  comple te  le bi lan 
de l ' inferti l it~.  

La qual i t~  de la l ec ture  a n a t o m o p a t h o l o g i q u e  
d ~ p e n d  d'une b o n n e  f ixa t ion  t i ssula ire  et  
n ~ c e s s i t e  q u e  l ' ~ c h a n t i l l o n  c o n t i e n n e  au 
moins  u n e  c i n q u a n t a i n e  de tubes  s~minif~res.  
Les  c r i t ~ r e s  d ' ~ v a l u a t i o n  m o r p h o l o g i q u e s  
sont  quant i ta t i f s  mais  surtout  qual i tat i fs  et  
d~cr ivent  l 'aspect  des  tubes  sdminif~res  et du 
t i s su  interst i t ie l .  En cas  d 'azoospermie  sdcr~- 
to ire ,  tro i s  g r a n d s  t a b l e a u x  h i s t o p a t h o l o -  
g i q u e s  s o n t  o b s e r v e s  : le  s y n d r o m e  des  
"Cellules de Serto l i  Seu le s ' ,  le b locage  de la 
s p e r m a t o g ~ n b s e  et  l ' h y p o s p e r m a t o g d n ~ s e  
avec  m o s a i c i s m e  h i s to log ique .  Ce r~sultat,  
confront~  ~ ce lui  o b t e n u  par le biologiste  de  
la r e p r o d u c t i o n  qui  r e c h e r c h e  sp~ci f ique-  
m e n t  les  s p e r m a t o z o i d e s  test iculaires ,  consti-  
tue  une  a ide  ~ la pr ise  en  charge  de l 'homme 
infert i le .  

La f~condation vitro par micro-injection intra- 
ovocytaire (ICSI) avec des spermatozo~des tes- 
ticulaires peut permet t re  ~ des hommes ayant  
une azoospermie d'origine s~cr~toire de pro- 
crier. Le pr~l~vement chirurgical de frag- 
ments  testiculaires a alors essent ie l lement  un 
but th~rapeutique pour isoler les spermato- 
zo~des n~cessaires ~ la r~alisation de I'ICSI. 
L'int~r~t de l 'examen anatomopathologique est 
donc le plus souvent de completer le bilan de 
l'infertilit~. Les crit~res d'~valuation morpho- 
logiques sont quantitatifs mais surtout  quali- 
tatifs et d~crivent l 'aspect des tubes s~mini- 
f'eres et du tissu intersti t iel  [1]. 

La descr ipt ion ana tomopa tho log ique  est  
confront~e aux r~sultats obtenus par le biolo- 
giste de la reproduction qui recherche sp~cifi- 
quement  les spermatozo~des testiculaires par 
di lac~rat ion du pa renchyme  tes t icula i re  
(TESE, testicular sperm extraction). 
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II. P R E P A R A T I O N  D E S  E C H A N T I L L O N S  

Une bonne interpretat ion histologique de la 
biopsie testiculaire requiert  certaines precau- 
tions dans la prSparation des blocs anatomo- 
pathologiques. Le pr~l~vement de parenchyme 
testiculaire destin~ ~ l 'examen doit ~tre imm~- 
d ia tement  fix~ dans un fixateur ad~quat, ind,-  
p e n d a m m e n t  de l '~chantillon destin~ au labo- 
ratoire de biologie de la reproduction et utilis~ 
pour TESE. Le Bouin ~tait jusqu'~ present  le 
fixateur ideal. I1 peut ~tre remplac~ d~sormais 
par le Formol AcStique (Annexe). La technique 
de routine utilisSe pour la lecture des lames 
comprend l'inclusion de l '~chantillon en paraf- 
fine, des sections de 4-5 pm et une coloration 
s tandard  Hemat~ine Eosine Safran (HES). 
L'~chantillon de parenchyme testiculaire doit 
contenir  au moins 50 sections de tube. 

III .  L 'EXAMEN A N A T O M O -  
P A T H O L O G I Q U E  : A S P E C T  N O R M A L  

L'examen anatomopathologique d~crit d'une 
part  les tubes sSminiFeres avec en particulier 
le nombre et la taille des sections de tube, la 
membrane  basale, l'~tat de la lign~e germinale 
et d 'autre part  | 'aspect du tissu interstit iel  
avec en particulier l'aspect du tissu conjonctif 
et des ilots leydigiens. 

Dans une biopsie normale, 90 ~ 100 % des 
tubes sont de taille normale avec une lame 
basale fine. Le tissu intersti t iel  est l~che com- 
portant  de petits ilots leydigiens irr~guli~re- 
men t  r~partis. Les tubes s~miniFeres contien- 
nent  une lign~e germinale complete. La densi- 
t~ en cellules germinales fait que les cellules de 
Sertoli ne sont pra t iquement  pas visibles. 

Tous les  ~l~ments de la lign~e germinale sont 
presents  du stade spermatogonie au stade 
spermatozoide. Les diff~rents stades de matu- 
ration des cellules germinales sont identifi~s 
par leur disposition et leur taille caract~ris- 
t iques dans le tube s~minifere. Les spermato- 
gonies (25-30 ~) sont situ~es au contact de la 
membrane  basale de l '~pith~lium s~minif'ere. 
Les spermatocytes I (25-20 ~) sont plus cen- 
traux dans l'~pith~lium s~miniFere et caract~- 
ris~s par l 'aspect chevelu de leur chromatine. 
Les spermatocytes II (10-12 ~) ne sont en g~n~- 
ral pas visualis~s du fait de la fugacit~ de ce 

stade. Les spermatides rondes (10-8 la) et les 
spermatozo~des ont un noyau dense (5 l~) et 
sont localis~s en grand nombre essentielle- 
ment  au centre du tube s~minif'ere (figures 
1.a,b). 

IV. A Z O O S P E R M I E  S E C R E T O I R E  : LES 
TABLEAUX H I S T O P A T H O L O G I Q U E S  

1. A s p e c t  de  c e l l u l e s  de  s e r t o l i  s e u l e s  (CSS) 

Ce terme purement  descriptif est ~ pr~f~rer 
celui d'"aplasie germinale ' .  Les tubes peuvent  
~tre de taille normale ou diminu~e. La mem- 
brane basale est parfois normale mais le plus 
souvent fibreuse ou hyaline. I1 n'y a aucune 
cellule germinale dans les tubes et l'on ne 
visualise que des cellules de Sertoli (figure 2). 
Ces cellules peuvent  avoir un aspect de type 
cellules de Sertoli matures  tr iangulaires ou de 
type immatures  et vacuolis~es. 

Aucun aspect morphologique n'est sp~cifique 
d'une ~tiologie. On peut cependant  remarquer  
que les patients  cryptorchides qui pr~sentent 
un aspect de CSS ont des tubes de taille 
variable avec une membrane  basale ~paissie et 
des cellules de Sertoli d'aspect immature  et 
vacuolis~ (figure 2.b). Par contre, les patients 
pr~sentant une microd~l~tion du chromosome 
Y responsable de CSS, ont plutSt des tubes de 
taille normale et des cellules de Sertoli d'as- 
pect mature  (figure 2.c). 

2. Le  b l o c a g e  d e  m a t u r a t i o n  v r a i  

C'est un tableau rare et stereotype. Les tubes 
s~minif'eres sont de taille normale. La densit~ 
en cellules germinales est prat iquement  norma- 
le mais les stades spermatides et spermato- 
zo~des ne sont pas repr~sent~s (figure 3). Ceci 
est la seule situation off l'on peut vraiment  par- 
ler de blocage de maturat ion avec arr~t m~io- 
tique au stade spermatocyte I. Les autres situa- 
tions oh l'on parle abusivement de blocage de 
maturat ion correspondent en g~n~ral ~ un 
tableau d'nypospermatog~n~se s~v~re (figure 4). 

3. H y p o s p e r m a t o g e n e s e  a v e c  m o s a i c i s m e  
h i s t o l o g i q u e  

C'est le tableau le plus fr~quemment observ~ 
dans un recrutement  d 'hommes infertiles. Les 
aspects morphologiques sont tr~s varies mais 
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Figure 1: Sections de tubes sdminif~res d'une biopsie normale Tous les dldments de la lignde sont reprdsen- 
tds, des spermatogonies le long de la paroi  du tube sdminif~re jusqu'au stade spermatozofde dans la lumi~- 
re des tubes (1.a: HES, obj. IOX; 1.b: HES, obj. 25X). 

J 

? 

Figure 2 : Aspect de cellules de Sertoli seules 
2.a) Aspect de cellules de Sertoli seules sur toutes les sections de tube (HES, obj. IOX). 
2.b) Cellules de Sertoli  seules chez un pa t i en t  cryptorchide (HES, obj. 40X). 
2.c) Cellules de Sertoli seules chez un pa t i en t  prdsentant  une microd~,ldtion du chromosome Y (lIES, obj. 
40X). 
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Figure 3: Blocage de maturat ion au stade sperma- 
tocyte I Les tubes de tai l le  normale comportent 
une spermatogdn~se relat ivement riche bloqude au 
stade de spermatocytes I (HES, obj. 25X). 

Figure 4: Hypospermatogdn~se Appauvrissement 
de la lignde germinale (HES, obj. 25X). 

ont en c o m m u n  le fait  que  la spermatog~n~se 
var ie  d 'un tube  ~ l ' aut re .  Il exis te  des plages de 
fibrose in ters t i t ie l le  e n s e r r a n t  les tubes atro- 
phiques  ou p r~sen t an t  u n  aspec t  de cellules de 
Sertoli  seules.  Ces t e r r i to i r e s  a l t e rnen t  avec 
des sec teurs  of 1 les tubes  sont  no rmaux  ou pr~- 
s en t en t  une  spermatog~n~se  d~ficiente (figures 
5 a,b). 

Dans  ce cas, |e pa thologis te  se borne ~ une  des- 
cr ipt ion des tubes  s~mini feres  et  des remanie -  
m e n t s  du t issu in te rs t i t i e l  (fibro-oed~me, fibro- 
se, hyperp las ie  Leydig ienne) .  Une  es t imat ion  
de la spermatog~n~se  est  expr im~e par  le pour- 
cen tage  de tubes  n o r m a u x ,  de tubes  avec 
a p p a u v r i s s e m e n t  de la l ign~e germina le ,  de 
tubes  avec aspect  de "cel lules de Sertoli  seules" 
ou de tubes  ent i t~rement  hyal ins .  

A t i t re  d 'exemple la conclusion rend  compte de 
cet aspect  bigarr~ sous la forme suivante:  sur  
100 tubes  s~minif 'eres examines ,  60 % pr~sen- 
t en t  un  aspect  de cel lules  de Sertoli  seules ou 
sont  f ibro-hyalins,  20 % sont  normaux ,  20 % 
pr~sen ten t  une  hyposermatog~n~se .  

4. S i tuat ion  e x c e p t i o n n e l l e m e n t  
rencontree  

De fa~on except ionnel le ,  on peu t  ~ r e  amen~ 
d iagnos t iquer  des l~sions de carc inome in situ 
(CIS) (figure 6). 

V. C O N C L U S I O N  

L 'av~nement  de la biopsie tes t icu la i re  ~ vis~e 
th~rapeu t ique  imp | i que  u n  e x a m e n  anatomo-  
pathologique sys t~mat ique .  Les informat ions  
appor t~es  par  le pa tho log i s t e  doivent  ~tre 
confront~es aux r~su l ta t s  de T E S E  obtenus  par  
le biologiste de la r ep roduc t ion  et cons t i tuen t  
une  aide ~ la prise en cha rge  de l ' homme infer- 
tile. A l 'heure  ac tue l le  a u c u n  t ab leau  histolo- 
gique ne pe rme t  un d iagnost ic  ~tiologique. On 
peut  esp~rer  que ces aspec ts  morphologiques  
seront  mieux in terpr~t~s  a l 'aide de m a r q u e u r s  
issus de la r eche rche  f o n d a m e n t a l e  et permet-  
t ron t  d 'or ien ter  plus  p r~c i semen t  le diagnost ic  
~tiologique. 
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Figure 5: Hypospermatogdn~se avec mosa~cisme Al ternance  de tubes prdsentant  un aspect de cellules de 
Sertoli seules et de tubes prdsentant  une spermatogdni~se. Hyperplasie Leydigienne et fibrose intersti t ielle 
(5.a: HES, obj. IOX; 5.b: HES, obj. 25X). 

Figure 6: Aspect de carc inome in situ Marquage membrana i re  des cellules tumorales  p a r  l 'anticorps ant i  
phosphatase  alcal ine  p lacen ta i re  (PLAP) (obj. 25X). 
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A N N E X E  

P r e p a r a t i o n  d u  F o r m o l  A c ~ t i q u e  

E a u  dis t i l l~e 3 1 

F o r m a l d e h y d e  p u t  1 1 

Acide ac~t ique  200 ml  

At ten t ion  : il ne  f a u t  j a m a i s  p lace r  le pa ren -  
c h y m e  t e s t i cu l a i r e  d a n s  le Formol .  Le formol 
es t  en  effet  d~l~t~re s u r  les ~ l~ment s  de la 
l ign~e g e r m i n a l e  e t  fai t  confondre  u n e  biopsie  
t e s t i cu l a i r e  n o r m a l e  avec un  t a b l e a u  d 'hypo-  
spe rma tog~n~se .  

ABSTRACT 

Hi s to log i ca l  f e a t u r e s  o f  t e s t i c u l a r  b i o p s i e s  in 
n o n o b s t r u c t i v e  a z o o s p e r m i a .  

A. VIEILLEFOND, A. KERJEAN, N. THIOUNN, 
P. JOUANNET 

T e s t i c u l a r  b i o p s y  c a n  a l low m u c h  m o r e  p rec i -  
se  d i a g n o s i s  a n d  t r e a t m e n t  o f  m a l e  i n f e r t i l i t y  
d i s o r d e r s .  T h e  m a j o r  i s sue  fo r  t h e  d i a g n o s t i -  
c i an  c o n c e r n s  g r a d i n g  of  t h e  d e f e c t  o f  sper -  
m a t o g e n e s i s .  T h i s  p r a c t i c a l  p a p e r  d e s c r i b e s  
t e c h n i c a l  h a n d l i n g  o f  t h e  s p e c i m e n ,  a n d  a 
s t e p w i s e  a p p r o a c h  to  h i s t o l o g i c a l  d i a g n o s i s .  

Key-words: Testis, Spermatogenesis, Biopsy, 
Histology 
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