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RESUME

Le stress, dont le point de départ est
cérébral, peut agir sur la spermatogé-
nése par les voies hormonale ou ner-
veuse. La voie hormonale aboutit & une
baisse de production de LHRH, a une
chute des récepteurs a LH des cellules
de Leydig et & une diminution de lacti-
vité enzymatique 17 o hydroxylase.
Ainsi, en cas de stress important et
prolongé, la sécrétion de testostérone
diminue et la spermatogénése peut en
étre affectée. La question de Vinfluence
des stress de faible intensité reste
posée.

La voie nerveuse comporte des fibres
effectrices a catécholamines qui inner-
vent les différentes parties du testicu-
le. La destruction expérimentale de ces
voies entraine une régression de 1’épi-
thélium séminal. En outre, la destruc-
tion expérimentale du néocortex anté-
rieur, chez le rat, provoque des altéra-
tions de la spermatogénése. Les étages
les plus élevés de la sphére nerveuse
pourraient donc participer au controle
de I'épithélium germinal.

On peut cependant faire I’hypothése
que c’est lorsque la production sperma-
tique est basse qu’un stress momenta-
né peut, en aggravant la situation,
devenir nocif. Ainsi, I'impact du stress
ou des facteurs psychiques sur la sper-
matogénése pourrait n’étre que relatif.
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La fatigue, les soucis, 'anxiété ou le stress
sont souvent évoqués par les patients d'une
consultation de stérilité masculine pour
expliquer leur état. Leur répondre est diffi-
cile. Ce domaine est en effet assez flou alors
que les perturbations du cycle féminin sont,
pour les mémes raisons, communément
admises. Il est vrai que nous avons affaire a
deux phénoménes différents. Le cycle mens-
truel se caractérise par la survenue d’événe-
ments discontinus et facilement repérables,
tant dans leur expression normale que dans
leur pathologie. Au contraire la spermatogé-
nése est un processus continu dont les
variations quantitatives rendent difficile le
repérage d’anomalies discrétes.

On soupconne cependant depuis longtemps
que l'organisme masculin n’échappe pas a
ce qui touche si nettement le féminin. En
effet, plusieurs articles ont déja mentionné
les liaisons négatives qui paraissent exister
entre le stress et certains parametres du
spermogramme comme la numération, la
mobilité et la morphologie des spermato-
zoides [3, 23, 24, 27]. A 'extréme, des situa-
tions trés particuliéres comme 'attente
d’une condamnation grave pourraient
entrainer un arrét de la spermatogénése
[34], celui-ci étant expérimentalement
retrouvé chez le singe stressé par une
immobilisation forcée [7]. Parallélement, le
stress du combat ou des affaires diminue-



rait le niveau de testostérone circulante [23,
33]. Dans un domaine différent, les résul-
tats de HARISSON et Coll. [17] suggerent que
le stress présenté par les hommes au
moment d’une fécondation in vitro (FIV)
entraine une chute de certains des para-
metres spermatiques, particulierement
nette en ce qui concerne le nombre total de
spermatozoides par éjaculat, la mobilité et
l'index de fertilité d’Eliasson. Dans la gran-
de majorité des cas cela ne retentit pas sur
le succes de la FIV mais, pour le petit
nombre de spermes devenu trés patholo-
giques, les auteurs notent une diminution
des fécondations.

A coté de ces situations particulierement
aigués existent les problémes psycholo-
giques ordinaires. S’il est classique de les
assimiler a des stress d’intensité variable
dont I'impact fluctue selon la nature des
personnalités, leur étude est plus délicate
[10]. C’est a ces événements de la vie cou-
rante que les patients font le plus souvent
allusion. Dans cette perspective, on peut se
demander si le rythme de plus en plus
stressant de la vie moderne ne serait pas
une des causes de la chute progressive de
certains des parametres spermatiques notée
par CARLSEN et coll. depuis 50 ans en Euro-
pe [5] et par AUGER et coll. depuis 20 ans
dans la région parisienne [2]. Bien entendu
I’anxiété, la dépression peuvent diminuer
I'appétit sexuel, mais cet aspect des choses
est différent et nous ne l'envisagerons pas
ici.

LE STRESS

S’il est aigu, le stress peut s’accompagner
d’'une diminution des réponses aux sollicita-
tions de l'environnement, de culpabilité, de
dépression, d’anxiété, de troubles du som-
meil, de difficultés de mémorisation et de
concentration. Toutes ces manifestations
sont dues a des modifications métaboliques
au centre desquelles se situent les catécho-
lamines qui, selon 'expression de CANNON
[4], sont “les hormones des situations cri-
tiques”. Au cours des situations d’agression
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le systéme sympathique est donc activé,
cela par la formation réticulée qui ras-
semble les stimulations venant de 'environ-
nement via les organes des sens et le thala-
mus (sur Panimal décérébré, la stimulation
de la substance réticulée entraine la libéra-
tion de catécholamines dans la circulation
[20]).

Le point de départ du stress est cérébral.
Ses effets secondaires empruntent des voies
nerveuses et hormonales. Les voies ner-
veuses engendrent des effets immédiats,
par exemple une accélération cardiaque ;
dans cette perspective, mais sans qu’on
puisse aujourd’hui préciser leur réle au
cours du stress, il est remarquable que des
afférences végétatives innervent le testicu-
le. Les voies hormonales sont commandées
par 'axe hypothalamo-hypophysaire, inter-
face entre le cerveau et le systeme hormo-
nal. C’est par elles que nous commencerons
cette étude car des travaux relativement
récents ont montré que le stress perturbait
les équilibres hormonaux impliqués dans la
spermatogéneése.

STRESS, HORMONES ET
SPERMATOGENESE

Le stress pourrait exercer un effet inhibi-
teur sur la spermatogénése en diminuant le
taux de la testostérone plasmatique. Cet
effet a été vérifié avant les interventions
chirurgicales [37], et il semble plus net chez
les sujets jeunes que chez les sujets agés
[11]. Le stress de la vie courante aurait les
mémes conséquences [19]. Quels sont les
mécanismes en cause ?

Le stress entraine une diminution du taux
de la LH circulante. Cette diminution pour-
rait soit résulter d'une chute d’activité des
neurones & LHRH [16] soit d’'une altération
de la réponse pituitaire [35]. De fait, le
stress induit une sécrétion centrale de Cor-
ticotropin-Releasing Factor (CRF) [29],
lequel augmente le taux des endorphines,
qui inhibent la libération de dopamine [25],
dont la chute entraine a son tour une baisse



de production du LHRH [14]. Récemment,
d’ailleurs, on a envisagé que le CRF pour-
rait inhiber directement la sécrétion de LH
[1, 12]. L’axe hypothalamo-hypophyso-sur-
rénalien parait donc impliqué dans ces phé-
nomeénes. Mais I'hypercortisolémie initiale
liée au stress diminuerait aussi, directe-
ment, la sensibilité des cellules de Leydig a
la LH en diminuant le nombre des récep-
teurs correspondants. Elle diminuerait en
outre l'activité enzymatique 17 o - hydroxy-
lase [13, 38] c’est & dire I'un des maillons
qui, de la progestérone ou de la prégnénolo-
ne, conduit a la testostérone.

Autrement dit le stress agirait aux niveaux
central et périphérique.

Toutefois, les choses sont sans doute plus
compliquées. En effet, les régulations
locales de la stéroidogénese et de la sperma-
togénése font intervenir de nombreux fac-
teurs. Comme le montrent par exemple les
travaux de MARSHALL [22], la production
spermatique du singe semble directement
proportionnelle au taux de testostérone
intratesticulaire. Mais ce taux ne corres-
pondant qu’a 82% du taux plasmatique nor-
mal, cela remet en question la notion clas-
sique qu’il faille de trés fortes doses de tes-
tostérone pour initier ou maintenir la sper-
matogéneése. Chez le rat, d’ailleurs, 10% de
la concentration intratesticulaire normale
suffisent & la maintenir [9]. Autrement dit,
la diminution de la testostérone au cours du
stress ne suffit peut-étre pas, chez 'homme,
a perturber la spermatogéneése et cela
d’autant moins que cette hormone semble
peu intervenir dans la régulation des fonc-
tions sertoliennes humaines [15] dont
I'importance est considérable dans la sper-
matogénese.

Néanmoins, 'absence totale de testostérone
ne semble pas compatible avec une sperma-
togéneése normale [6, 21, 22] et, dans cette
mesure, on peut admettre qu'un stress, s'il
déprime beaucoup la production de ’hormo-
ne, puisse étre responsable d'une chute de
la production.

57

LES RELATIONS
NEUROGONADIQUES DIRECTES

A coté des facteurs hormonaux, les relations
neurogonadiques directes pourraient, dans
le cadre tres général de la psychosomatique,
jouer un role dans les modifications de la
spermatogénese. Une simple étude structu-
rale [18] montre en effet que, grice a4 une
innervation locale qui intéresse les vais-
seaux, les cellules glandulaires et les tubes
séminiferes, le SNC posséde les moyens
d’agir directement sur la gonade. L'innerva-
tion du testicule est ainsi assurée par les
rameaux du plexus spermatique. On dis-
tingue :

* une innervation sensitive située dans la
vaginale et I'albuginée avec des terminai-
sons libres et encapsulées,

¢ une innervation effectrice qui regroupe :

a) des filets nerveux au contact de com-
plexes cellulaires sympathicotropes situés
dans le corps d’Highmore,

b) des filets nerveux a catécholamines qui,
chez 'homme, sont arrangés en plexus
autour des ramifications vasculaires, a
proximité de la membrane propre des tubes
séminiferes et au voisinage des cellules
interstitielles,

¢) des fibres amyéliniques de type végétatif
qui se trouvent au contact de la membrane
propre et méme dans son épaisseur, entre
les cellules contractiles. Une telle innerva-
tion devient particulierement significative
quand on sait le role de cette membrane
dans les échanges métaboliques qui se pro-
duisent entre I’épithélium séminal et les
capillaires péritubulaires.

Corrélativement, les travaux de COUJARD
[8] ont montré que, chez le cobaye, une
destruction du ganglion sympathique
prostato-vésiculo-déférentiel entraine une
régression de I'épithélium séminal. Les
hormones gonadotropes, normalement
produites, ne s’opposent pas a I'installa-
tion de ces lésions.



La nature de l'action nerveuse directe.

Selon les auteurs qui 'admettent, I'influen-
ce directe du SNC sur la gonade serait de
nature trophique et se manifesterait par le
moyen de relais vasculaires. Un défaut de
trophicité entrainerait un trouble de la
réception gonadique aux stimulines. Cepen-
dant, compte tenu de ce qui vient d’étre dit
sur I'innervation du testicule, on peut aussi
envisager que l'action du SNC intéresse
directement les cellules de Leydig ou la
membrane propre. Celle-ci contient de la
mono-amino-oxydase, enzyme qui s’oppose-
rait a la pénétration intratubulaire de la
sérotonine [36], toxique pour la spermatogé-
nése [26]. On peut donc admettre qu’une
afférence nerveuse directe puisse modifier
ces équilibres locaux.

Les atrophies tubulaires des paraplégiques
confirment l'influence du systéme nerveux
sur la spermatogénese, via les relais que
I’on vient de décrire. On peut enfin se
demander si la sphére cérébrale elle-méme
et, en particulier, ses niveaux les plus éle-
vés, n'est pas capable d'influer sur la pro-
duction spermatique. Des expériences
anciennes semblent permettre de répondre
affirmativement. SouLalRAC et Coll [31, 32]
ont en effet mis en évidence, chez le rat, que
des lésions du néocortex antérieur provo-
quaient des altérations de la spermatogéne-
se. La structure de ’hypophyse glandulaire
restant normale et I’administration de
gonado-stimulines aux animaux expérimen-
tés n’ayant pas d’effet réparateur, les
auteurs concluaient 4 une participation ner-
veuse au contrdle de la différenciation de
I’épithélium germinal. Ces résultats expéri-
mentaux correspondent bien entendu a des
situations trés aigués qui n'ont rien de com-
mun avec 'anxiété ou les soucis quotidiens.
Ils montrent cependant que les étages les
plus élevées de la sphére nerveuse peuvent,
exercer une influence sur la spermatogéne-
se, que les relais soient nerveux ou hormo-
naux.
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LES FLUCTUATIONS DE LA
PRODUCTION SPERMATIQUE

Il convient maintenant de situer les effets
du stress relativement aux fluctuations
intra et inter-individuelles de la production
spermatique. On sait que ces fluctuations
sont considérables. La numération des sper-
matozoides, par exemple, est le parameétre
le plus variable de Porganisme : son coeffi-
cient de variation chez un méme individu
est de 0,40 et, entre les individus, il est de
0,69. A titre de comparaison, les coefficients
de variations inter-individuels des autres
parametres organiques varient de 0,05 a
0,20 (tension artérielle, cholestérolémie,
durée de vie etc.) [30]. La numération indi-
viduelle peut ainsi passer de 100
millions/ml & 2 millions, remonter & 50,
redescendre a 20 etc [28], ces fluctuations
étant semble-t-il indépendantes du taux de
testostérone assez constant nécessaire a
une spermatogénése normale, et peut-étre
en rapport avec les régulations locales. On
peut donc supposer que leffet d’une chute
bréve du taux hormonal au dessous de ce
seuil ne sera préjudiciable, en aggravant la
situation, que s’il concerne les périodes ou
la production spermatique est basse. On
peut tenir un raisonnement analogue pour
les facteurs nerveux. Comme, chez un
homme normal, ces périodes sont courtes, la
probabilité d’'une répercussion sur la fertili-
té est faible. En revanche, si ’homme consi-
déré fluctue dans des zones basses, de telles
périodes sont plus fréquentes et la probabi-
lité de cette répercussion augmente. Ainsi,
I'impact du stress ou des facteurs psy-
chiques sur la spermatogénése ne serait-il
que relatif.

CONCLUSION

Un stress de grande intensité peut dépri-
mer la spermatogénése et, si 'influence de
facteurs psychiques d’intensité moindre,
comme l'anxiété, n’est pas encore prouvée,
elle est vraisemblable. Dans cette perspecti-
ve, et indépendamment des facteurs hormo-



naux, il faut insister sur l'existence des
relations neuro-gonadiques directes, qui
pourraient expliquer l'influence sur la sper-
matogénese des étages cérébraux les plus
élevés. Il faut cependant relativiser I'impor-
tance de ces facteurs, la production des
gametes y étant peut-étre d’autant moins
sensible qu’elle est importante. La marge de
sécurité serait donc assez grande, corres-
pondant sans doute, au dela de la fragilité
psychologique de l'individu, & la solidité des
mécanismes de conservation de l'espeéce.
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ABSTRACT
Stress and spermatogenesis
M. Auroux

Stress, which originates in the brain,
can influence spermatogenesis hormo-
nally or via the nervous system. The
hormonal route commences with the
central secretion of Corticotrophin-
Releasing Factor, leading to a fall in
LHRH production, a decrease in Ley-
dig cell LH receptors and a decrease in
17 a hydroxylase activity. Thus, in the
case of major, prolonged stress, testos-
terone secretion falls, which in turn
affects spermatogenesis. However,
given that the testosterone threshold
required for normal seminiferous epi-
thelium function is significantly less
than the mean circulating level of this
hormone, the importance of low inten-
sity stress remains unknown.

The nervous route involves catechola-
minergic fibres which, in the testis,
innervate the Highmore corpus, the
vessels, the area adjacent to the Leydig
cells, and the basement membrane of
seminiferous tubules. The experimen-
tal destruction of these fibres leads a
regression of the seminiferous epithe-
lium. Moreover, the experimental abla-
tion of the rat anterior neocortex leads
to changes in spermatogenesis. There-
fore, given that the endocrine system
does not seem to be involved in these
changes, these results indicate that the
highest level of the nervous system
may participate in the controlling the
germinal epithelium which, all things
considered, would tend to support psy-
chosomatic influences.

However, given that the number of
spermatozoa varies significantly bet-
ween ejaculate and independantly of
the level of testosterone secretion
necessary for normal spermatogenesis,
it may be hypothesized that it is only
when sperm production is low that



temporary stress, in aggravating the
situation, becomes deleterious to sper-
matogenesis. Since, under normal
conditions, such periods are short, the
role of the influence of stress on sper-
matogenesis can only be relative.
Nevertheless, if variations occur
during permanently low sperm pro-
duction, the likelihood of negative
effects is increased. Consequently, the
impact of stress or psychological fac-
tors on spermatogenesis might well
depend upon particular circumstances.

Key-Words : spermatogenesis, stress, testostero-
ne, nervous system.
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