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Communiqu6 de Presse du Laboratoire SERONO 

MI TRODINE HP | 
La premibre et la seule gonadotrophine hautement purifi6e est 
introduite en France 

Paris, le 9 Janvier 1995 - Les Laboratoires Serono France, f i l iale du groupe 
pharmaceutique suisse Ares - Serono, ont annonc6 aujourd'hui l'introduction en France 

de Metrodine HP | premiere prdparation d'hormone folliculostimulante humaine 
(hFSH) hautement purifi6e indiqu6e dans le traitement de l'infertilit6 f6minine pour 
stimuler le ddveloppement des follicules ovariens dans le cas de troubles de l'ovulation 
ainsi que chez des patientes trait6es par des techniques d'assistance mddicale a la 
procrdation (AMP) comme la f6condation in vitro (FIV). 

Metrodine HP @ est d6j~ commercialis6e dans de nombreux pays en Europe ainsi qu'en 
Am6rique Latine. 

La premibre et la seule gonadotrophine hautement purifide 

Metrodine HP @ est la premiere gonadotrophine (hormone de fertilit6) hautement 
purifi6e disponible pour le traitement de l'infertilit6. Grace ?~ un nouveau proc6d6 de 
purification brevet6 utilisant des anticorps monoclonaux anti-FSH, les quantit6s 61ev6es 
de prot6ines 6trangeres contenues dans les pr6parations de gonadot rophines  
actuellement commercialis6es ont 6t6 presque totalement 61imin6es. La haute puret6 de 

Metrodine HP @ permet de l'administrer par injection sous cutande; le traitement est 
ainsi moins douloureux que par le pass6 (les <<anciennes>> gonadotrophines n6cessitant 
une injection intramusculaire) et les patientes, qui le d6sirent, ont la possibilit6 de se 
faire elles-m~mes leurs injections. L'extrdme puret6 de Metrodine HPs marque une 
6tape importante darts les quelques 30 arts d' histoire du traitement de l'infertflit6 par les 
gonadotrophines. 

Les prdparations de gonadotrophines actuellement utilis6es contiennent un m61ange de 
plusieurs prot6ines dont les hormones de fertilit6 (principe actif) ne repr6sentent pas 
plus de 5 %. 

Le nouveau procddd de purification utilisant les anticorps monoclonaux anti-FSH 

obtenus par biotechnologie, permet la production de Metrodine HP | m6dicament dont 
le rapport principe actif/prote~nes urinaires ind6sirables est totalement invers6, puisque 

Metrodine HP | contient plus de 95 % de FSH pure. 
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SPERMIOLOGIE 
SPERMATOGENESE 

R~gulat ion de la synth~se  du DNA des 
c e l l u l e s  g e r m i n a l e s  p a r  l a  p r o t ~ i n e  d e  

l ia ison des  st~roides sexuels ,  SHBG chez  le 
rat, in vitro 

R. BEJOUR*, A. GERARD*, F. MAACHI**, 
G.L. HAMMOND ~ J. CLOSSET ~176 P. NABET**, 
F. NABET**, J. CAPIAUMONT**, H.GERARD* 
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1. Introduct ion 

Nous avons montr~ que I 'ABP de ra t  et  la SBP 
humaine  se f ixaient  aux membranes  des cellules 
germina les  des rongeurs  et  des pr imates  respec- 
t i v e m e n t  au  n i v e a u  de r~cep teu r s  sp~cif iques  
(FELDEN et  al, 1992 ; GERARD et  al., 1993). Cet te  
l i a i son  es t  su iv i e  p a r  une  endocy to se  f a i s a n t  
a p p a r a i t r e  ces prot~ines soit  au  niveau cytoplas- 
mique,  soit  au  niveau nucl~aire selon le s tade  de 
m a t u r a t i o n  des  cel lules  ge rmina l e s  (GERARD et  
al., 1990-1994). De plus, une local isat ion immu- 
n o c y t o c h i m i q u e  b e a u c o u p  p lus  i m p o r t a n t e  de 
I 'ABP/SHBG avec un ant icorps  ant i  ABP ou ant i  
SHBG a ~t~ observ~e dans  les s tades  jeunes  de 
la spermatog~n~se  pa r t i cu l i~ r emen t  au n iveau  
nucl~aire (GERARD ,1994). 

Afin de d ~ t e r m i n e r  si les in t e rac t ions  avec les 
noyaux pouvaien t  jouer  un r61e dans  la  phase  de 
p ro l i f e ra t ion  s p e r m a t o g o n i a l e  et  les p remie re s  
d i v i s i o n s  de l a  m~ iose ,  n o u s  a v o n s  a n a l y s ~  
r incorpora t ion  de thymid ine  tr i t i~e dans  les cel- 
lu les  g e r m i n a l e s  de r a t  in v i t ro  sous l 'effet  de 
S H B G  h u m a i n e  pur i f iSe ~ p a r t i r  de s~rum de 
femme enceinte  et  de SHBG recombinante  pro- 
dui te  pa r  des cellules CHO. La SHBG humaine  a 
~t~ uti l is~e ~tant  donn~ sa forte homologie avec 
I 'ABP tes t icu la i re  du rat .  

2. P r o t o c o l e  e x p e r i m e n t a l  

Les cellules germinales  de ra t  adul te  ont  ~t~ iso- 
l~es pa r  une m~thode enzymo-m~canique (traite- 
m e n t  h la  col lag~nase ,  h y a l u r o n i d a s e ,  DNAse.  

inhibi teur  de la  t rypsine  et BSA). Apr~s p lus ieurs  
l a v a g e s  d a n s  d u  m i l i e u  de  c u l t u r e  H a m -  
F12/DMEM (1/1) addit ionn~ de g lu tamine  (2mM). 
de pyruva te  ( lmM).  de lac ta te  (6mM) et  d ' an t i -  
biotiques, la suspension est  filtr~e et analys~e au 
mic roscope  : e l le  c o n t i e n t  des  s p e r m a t o c y t e s  
(35%), des spermat ides  56%, des spermatogonies  
(8%), des corps rSsiduels (10%) et  des cellules de 
Sertoli  < 2%. La viabili t~ des cellules a ~t~ esti-  
m~e par  le tes t  d'exclusion au bleu t rypan.  

Des a l iquots  de 250 pl de mi l i eu  de cu l tu re  et  
contenant  soit 4.5 x 104 cellules/ml ont ~t~ incu- 
b~es pendan t  18 H avec 1 ~Ci/ml de t hymid ine  
tri t i~e en presence 

�9 de SHBG purifiSe a des concentra t ions  crois- 
santes  + st~ro~des ; 

�9 de SHBG recombinante  • st~ro~des ; 

�9 de BSA • st~ro~des ; 

�9 de tes tosterone ; 

�9 d 'estrog~nes ; 

�9 de fluide in ters t i t ie l  tes t icu la i re  de r a t  ; 

�9 de m i l i e u  de c u l t u r e  de c e l l u l e s  de S e r t o l i  
impub~res st imul~es p a r  la  F S H  et la tes toste-  
rone ; 

�9 SHBG purifi~e seule puis  addi t ion  de st~ro'~des 
4 h apr~s le dSpar t  de la  cul ture.  

Le r~tinol et  le s~rum de veau  foetal connus pour  
leur  activit~ mitog~nique ont  ~t~ uti l is~s comme 
contr61es positifs. 

3. R~sultats  

En r~ponse ~ la presence de SHBC, les cellules 
germinales  ont manifest~ une augmenta t ion  tr~s 
significative de l ' incorporat ion de thymid ine  pa r  
r a p p o r t  aux  ce l lu les  cul t iv~es  dans  un  m i l i e u  
t~moin. La presence de t e s tos t e rone  ou de 1713 
cestradiol en m~me temps  que la  SHBG dans  le 
mil ieu de cul ture  a augment~ tr~s significative- 
ment  la synth~se du DNA par  comparaison ~ la 
SHBG seule. Tandis  que la cu l ture  des cellules 
g e r m i n a l e s  en p resence  de t e s t o s t e r o n e  ou de 
17~ es t rad io l  seuls  p rovoquent  une d iminu t ion  
de l ' incorporat ion de thymidine.  

Les cul tures  contr61es avec de la BSA seule  ou 
avec des st~ro~des n 'ont  entra[n~ aucune modifi- 
cat ion.  P a r  contre  les cu l tu r e s  en p resence  de 
r~tinol et  de s~rum de veau foetal  ont manifest~ 
une augmenta t ion  tr~s signif icat ive de l ' incorpo- 
ra t ion de thymidine  pa r  r appor t  aux cellules cul- 
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tiv~es dans un milieu t~moin. Le milieu de cultu- 
re des cellules CHO provoque ~galement une 
augmentation de l 'incorporation de thymidine 
similaire au s~rum de veau foetal et cependant 
s ign i f i ca t ivemen t  moins impor t an t e  que le 
milieu de culture des cellules CHO contenant la 
SHBG. Les cultures avec un extrait de fluide 
interstitiel testiculaire contenant ABP et testo- 
sterone ont montr~ aussi une augmentation de 
rincorporation de thymidine. 

4. En conclusion 

Les r~sultats ci-dessus montrent un effet physio- 
logique de la SBP purifi~e et la SBP recombinan- 
te sur la proliferation des cellules germinales de 
rat in vitro. Ce stimulus semble s'opposer au rSle 
inhib i teur  observ~ sous l 'effet des st~ro~des 
seuls. I1 est probable que les r~sultats obtenus 
avec la SHBG sont l '~quivalent  de ceux que 
I'ABP testiculaire aurait produit. Dans le testi- 
cule, I'ABP est secr~t~e par les cellules de Sertoli 
sous rinfluence de la FSH et de la testosterone 
alors  que la SHBG n 'es t  pas produi te  ~ ce 
niveau. 

La v~rification de cette hypoth~se, fond~e sur les 
similitudes structurales de I'ABP et la SHBG, 
d~montr~es par plusieurs auteurs est en cours 
dans notre laboratoire. 

La SHBG/ABP pourrait  ainsi jouer un rSle de 
m~diateur de l'effet de la testosterone dans le 
compartiment basal du tube s~minif~re sur la 
proliferation des cellules germinales. 

0 0 0  

R4gulation des syntheses  prot~iques in 
vitro des spermatocytes par les prot~ines de 
l iaison des st~roides (ABP, SBP) chez le rat 

A.GERARD*, A.P.WEST**, R.M.SHARPE**, 
G.L.HAMMOND ~ J.CLOSSET ~176 H.GERARD* 

* Laboratoire d'Histologie-Embryologie II, Facul- 
td de Mddecine de Nancy, France ; ** Reproducti- 
ve Biology Unit, MRC, Edinburgh UK ; ~ Cancer 

London-Ontario, Canada ; ~176 Laboratoire 
d'Endocrinologie Humaine,  Liege, Belgique 

1. Introduction 

Nous avons montr~ que I'ABP de rat et la SBP 
humaine se fixaient aux membranes des cellules 
germinales des rongeurs et des primates respec- 

t ivement au niveau de r~cepteurs sp~cifiques 
(FELDEN et al. 1992 ; GERARD et al., 1993). Cette 
liaison est suivie par une endocytose sp~cifique 
qui d~pend du stade de maturation des cellules 
germinales (GERARD et al., 1990- 1994). 

Afin de d~terminer si la liaison r~cepteur-m~di~e 
des prot~ines de liaison des st~ro~des et leur 
endocytose ont une signification physiologique, 
nous avons ~labor~ des ~tudes de la r~gulation 
de la synth~se prot~ique dans les cellules germi- 
nales de rat sous l'effet d' ABP purifi~e ~ partir 
d'extraits testiculaires de rat, de SBP humaine 
purifi~e ~ partir de s~rum de femme enceinte et 
de SBP recombinante produite par des cellules 
CHO. 

2. Protocole experimental  

Les cellules germinales de rat adulte ont ~t~ iso- 
l~es par ~lutriation (WEST et al. ; 1994) et la frac- 
tion contenant des spermatocytes (95% ; 13-15 
pm de diam~tre) avec quelques spermatides < 
2% et des cellules de Sertoli < 4% a ~t~ incub~e 
dans un milieu de culture d~pourvu de m~thioni- 
ne pendant 45 min puis des aliquots de 500 pl de 
milieu de culture et contenant soit 106 spermato- 
cytes ont ~t~ incubus pendant 10 ou 24 H avec 60 
pCi de M~thionine marquee au $35 en presence : 

�9 d'ABP ~ des concentrations croissantes + st~- 
to,des ; 

�9 de BSA • st~ro~des ; 

�9 de DHT ; 

�9 d'estrog~nes ; 

�9 d'extrait testiculaire d~pourvu d'ABP ; 

�9 de SHBG purifi~e • st~ro~des (DHT, 17~ estra- 
diol) ; 

�9 SHBG purifi~e seule puis addition de st~ro~des 
4 h apr~s le d~part de la culture ; 

�9 SHBG recombinante + DHT. 

Les changements quantitatifs de synth~se pro- 
t~ique ont ~t~ ~valu~s grace ~ la mesure de la 
radioactivit~ incorpor~e mesur~e dans les pro- 
t~ines s~cr~t~es dans le milieu de culture. Les 
changements qualitatifs ont ~te ~valu~s grace a 
une caract~risation biochimique par ~lectropho- 
r~se bidimensionnelle (SHARPE et coll. 1992). 

3. R~sultats 

En r~ponse ~ la presence d'une concentration 
croissante d'ABP, les spermatocytes ont manifes- 
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t~ une augmentation tr~s significative et dose 
d~pendante de rensemble des prot~ines synth~ti- 
s~es (r = 0,998) de 50 ~ 250% par rapport aux 
spermatocytes cultiv~s dans un milieu t~moin. 
La presence de testosterone ou de 17~ cestradiol 
(50 ng/ml) en m~me temps que rABP (50 ng/ml 
dans le milieu de culture a augment~ tr~s signi- 
ficativement la synth~se prot~ique par comparai- 
son ~ I'ABP seule. 

La culture des spermatocytes en presence de tes- 
tosterone ou de 17~ estradiol seuls (50 ng) ne 
provoque aucune modification de la synth~se 
prot~ique. De m~me, des cultures contrSles avec 
de la BSA ~ doses croissantes (50, 100, 200 ng) 
seule ou avec de la testosterone (50 ng) ainsi que 
des cul tures  avec un ext ra i t  tes t iculai re  ne 
contenant pas d'ABP n'ont montr~ aucune modi- 
fication du taux de prot~ines secr~t~es. 

L'analyse qualitative des gels d'~lectrophor~se 
bidimensionnelle montre une variation quantita- 
tive et qualitative des profils ~lectrophor~tiques 
des prot~ines n6osynth~tis~es dans les milieux 
des spermatocytes.  L'ABP seule augmente la 
svnth~se de prot~ines sp~cifiques d~j~ produites 
par les spermatocytes. L'ABP associ~e aux st~- 
ro~des entraine la synth~se de nouvelles pro- 
t~ines secr~t~es par les spermatocytes. 

La SBP purifi~e et la SBP recombinante, ~ la 
dose de 50 ng/ml test~es en presence ou en 
absence de st~ro~des (DHT 25 ng/ml) sur des cul- 
tures de spermatocytes pendant 10 et 24 H sti- 
mulent la synth~se prot~ique des spermatocytes 
au moins de 30% d~s 10 H de culture. Apr~s 24 
H d'incubation, l 'augmentation du contenu en 
prot~ines n~osynth~tis6es et secr~t~es est de 
50% ~ la fois avec la SHBG isol~e ou recombi- 
nante.  L 'addi t ion d'~estrog~nes 4 h apr~s la 
SHBG entraine une tr~s significative stimula- 
tion de la synth~se prot6ique. 

4. En conc lus ion  

Les r~sultats ci-dessus montrent pour la premi~- 
re fois un effet physiologique des prot~ines de 
liaison des st~ro~des sur les cellules germinales 
de rat  in vitro. Le taux de synth~se prot~ique 
augmente dans les spermatocytes sous l'effet de 
I'ABP, ce stimulus est amplifi~ par les andro- 
g~nes. L'ABP pourrai t  ainsi jouer un rSle de 
m5diateur de l'effet de la testosterone sur la 
spermatog~n~se. 

O O 0  

Effet des pros tasomes  sur la fonct ion  
c in~t ique des  spermatozo ides  h u m a i n s  

B. SION, O. PITIOT, C. NOUAILLES, D. BOUCHER, 
G. GRIZARD 

Service de Biologie de la Reproduction et du 
Ddveloppement, C H U  G.Montpied, 
63003 Clermont-Ferrand Cedex I 

Les prostasomes presents dans le liquide s~mi- 
nal (LS) humain sont des v~sicules multilamel- 
laires d'origine prostatique. En interagissant  
directement sur le spermatozo~de et/ou en main- 
tenant  un microenvironnement favorable, ils 
sont susceptibles de modifier l'activit~ fonction- 
nelle du gamete. Le but de ce travail est d'analy- 
ser le rble des prostasomes sur la fonction cin~- 
tique du spermatozoYde. 

1. Materiel  et m~thode  

Le LS obtenu apr~s centrifugation du sperme 
(800 g, 20 mn puis 7000 g, 30 mn) est centrifug~ 

105000 g, 2 h. Le surnageant est recueilli et les 
prostasomes sont obtenus apr~s chromatogra- 
phie du culot sur Sephadex G 200. L'~tude a ~t~ 
r~alis~e sur les spermes de 8 sujets. Pour chaque 
5chantillon, les spermatozo~des obtenus apr~s 
centrifugation sont r~partis en 4 groupes : 

�9 Gr, I : 250 pl de tampon phosphate salin, pH 
7,4, 0,1% BSA (PBS) ; 

�9 Gr. H : 200 ~l de PBS et 50 ~1 de prostasomes ; 

�9 Gr. I I I :  50 ~l de PBS et 200 ~l de surnageant ; 

�9 Gr. IV  : 200 ~1 de surnageant et 50 ~tl de pro- 
stasomes. 

Dans les groupes II et IV, la concentration en 
prostasomes est 6quivalente ~ la concentration 
moyenne en pros tasomes  dans des spermes  
t6moins. 

La fonction cin~tique est ~tudi~e par vid6omicro- 
graphie assist~e par ordinateur (ATS 40 - JC 
DIFFUSION), 1 h et 4 h apr~s la resuspension 
des spermatozo~des dans les diff6rents milieux. 

2. R~sultats  et d i scuss ion  

A 1 h, la mobilit6 totale est comparable dans les 
4 groupes. Entre 1 h et 4 h, la mobilit~ totale 
diminue (p<0,05) dans I, II, et I I I ;  par contre, 
elle n'est pas significativement modifi~e dans 
IV. La vitesse curvilin6aire (VCL) et la vitesse 
lin~aire (VSL) sont plus ~lev~es en presence de 
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prostasomes (II et IV par rapport  ~ I et III  res- 
pectivement). De m~me, la diminution de VCL 
et VSL au cours du temps est plus faible en pre- 
sence de prostasomes (II et IV par rapport  ~ I e t  
I I I ) .  Ces m o d i f i c a t i o n s  ne s ' a c c o m p a g n e n t  
d 'aucune variat ion significative de l 'amplitude 
du d~placement lateral de la t~te (ALH) puisque 
les valeurs sont comparables dans I e t  II d'une 
part, et III  et IV d'autre part. Par  contre, la pre- 
sence de prostasomes entraine une modification 
dans la r~partition des trajectoires au sein de la 
populat ion spermat ique ,  caract~ris~e par  un 
accroissement  significatif  des spermatozo~des 
progressifs ondulants (II vs I ~ 4 h et IV vs III  
l h e t 4 h ) .  

Ces r~sultats montrent  que dans les 2 milieux 
~tudi~s, les prostasomes exercent un effet stimu- 
la teur  sur la fonction cin~tique des spermato- 
zo~des. I ls  p e r m e t t e n t  auss i  une  m e i l l e u r e  
conservat ion de la qualit~ du mouvement  au 
cours du temps. Ceci permet d'envisager l'utili- 
s a t ion  de p r o s t a s o m e s  dans  ce r t a i n s  types  
d'asth~nozoospermies. 

0 0 0  

Interact ion  des  l iposomes  d'ATP avec  des  
spermatoz o ide s  h u m a i n s  

M. SKIBA-LABIANI, A.M. COURTOT**, J. AUGER**, 
G. NIKAS**, E. FATTAL*, J. DELATTRE ~ 

F. PUISIEUX*, P. JOUANNET** 

* Facultd de Pharmacie URA CNRS 1218, 
Chatenay-Malabry ; ** Centre d'Etude et de 

Conservation des Oeufs et du Sperme Humain, 
laboratoire d'Histologie et b~ttiment INSERM 
G.Pincus, Centre Hospitalier Universitaire de 
Bic~tre, France ; ~ HSpital de la Salp~tri~re, 

Laboratoire de Biochimie, Paris, France 

Dans  une  ~tude an t~ r i eu re  [1], nous avons  
montr~ que des liposomes de dilauroylphospha- 
tidylcholine (DLP ou PC12, 0,4mM) encapsu- 
l a n t  l ' A d ~ n o s i n e - 5 ' - T r i p h o s p h a t e  (LATP,  
0,5mM), coincub~s avec des spermatozo~des 
humains,  ~taient efficaces pour induire la r~ac- 
tion acrosomique tout en s t imulant  le mouve- 
ment .  Cependant ,  le m~canisme d 'act ion des 
liposomes reste encore mal connu. Dans cette 
~tude, diff~rentes techniques ont ~t~ utilis~es 
afin de visualiser  l ' interaction liposomes-sper- 
matozo~des. 

1. Materiel  et m~thodes  

Les liposomes PC12/cholest~rol/sulfatide (rap- 
port mol~culaire 7/2/1), de 200 nm de diam~tre, 
ont ~t~ prepares selon la m~thode de Szoka et 
PAPAHADJOPOULOS (1978) [2] modifi~e par LAHAM 
et al. [3] puis lyophylis~s et r~hydrat~s selon la 
m~thode de JIZOMOTO et al (1989) [4]. Les sper- 
matozo~des humains ont ~t~ soit s~lectionn~s sur 
gradient de PERCOLL (47,5% et 95%), soit simple- 
ment laves dans le milieu BWW. 

a) Immunofluorescence indirecte : des sper- 
matozo~des ont ~t~ coincub~s 1 heure avec des 
liposomes "blancs" incluant dans leur composi- 
tion un analogue fluorescent du phospholipide 
PC12 : rAcyl-NBD-PC ~ 1 mole %. Les spermato- 
zo~des ont ensuite ~t~ s~par~s des liposomes par 
centr ifugation sur  un gradient  de PERCOLL et 
observes  en microscopie  ~ f luo rescence  (en 
lumi~re bleue ~ 490 nm). 

b) Microscopie $lectronique apr~s colora- 
tion n~gative : des spermatozo~des ont ~t~ coin- 
cubes avec des LATP, trait~s par une solution de 
phosphotungstate de sodium ~ 2% puis observes 

l'aide d'un microscope ~lectronique ~ transmis- 
sion de type Philips EM 301. 

c) Scanning : apr~s 1 heure de coincubation avec 
des LATP, fixation par la glutarald~hyde ~ 2,5% 
dans du tampon cacodylate 0,15M, d~shydrata- 
tion par rac~tone, dessication par la m~thode du 
point critique avec du CO2, m~tallisation avec 
l'or, les spermatozo~des ont ~t~ observes ~ l'aide 
d'un microscope ~ balayage de type Jeol 840A. 

2. R~sultats  et d i scuss ion  

Par immunofluorescence, on a mis en ~vidence 
un transfert  de phospholipides fluorescents des 
liposomes vers la membrane des spermatozo~des, 
surtout au niveau de la partie post~rieure de la 
t~te et tout le long de la piece interm~diaire. Les 
t echn iques  de microscopie  ~ lec t ronqiue  ont  
confirm~ l'existence d'une interaction des lipo- 
somes avec les spermatozo~des au niveau de la 
t~te et tout le long du flagelle. La nature exacte 
de cette interaction liposomes-spermatozo~des 
(simple adsorption ~ la surface, fusion, creation 
de pores,...) reste encore ~ d~terminer. 
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L o c a l i s a t i o n  des  th io l s  l ibres  d a n s  le n o y a u  
du s p e r m a t o z o i d e  h u m a i n  
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1. I n t r o d u c t i o n  

Le d~veloppement des techniques nouvelles de 
procreation m~dicalement assist~e, notamment  
l'injection intra-cytoplasmique, a relanc~ l'inte- 
r~t pour l'~tude des param~tres  qui condition- 
nent la decondensation nuclSaire du spermato- 
zoide dans  l 'ovocyte.  La d~condensa t ion  du 
noyau n~cessite en par t icul ier  l 'ouverture du 
r~seau tr~s serr~ de ponts disulfures re l iant  
entre elles les proteines nucl~aires du sperma- 
tozo~de, les p ro t amines ,  dont  il exis te  chez 
l 'homme deux classes distinctes, P1 et P2. Les 
ponts disulfures se forment  dans l '~pididyme 
par  oxydation des cyst~ines des protamines .  
Leur r~duction d~pend de facteurs ovocytaires 
et spermatiques.  En ce qui concerne le sperma- 
tozo~de, il a ~t~ sugg~r~ (KvIST et al, 1980) que 
la persistance, h la fin du transit  5pididymaire, 
de cyst~ines non oxyd~es, stabilis~es par  une 
liaison r~versible ~ des ions zinc, pourrait  faci- 
l i ter  l 'ouver ture  des ponts disulfures d~clen- 
ch~e par  le g lu ta th ion  ovocytaire.  Le but  du 
travail  present6 a ~t~ d'~valuer le nombre et la 
localisat ion mol~culaire de ces cyst~ines non 
oxyd~es dans les prot~ines nucl~aires de sper- 
matozo~des humains ~jacul~s. 

2. Mater ie l  et  m ~ t h o d e s  

Des s p e r m a t o z o ~ d e s  ~ jacu l~s  p r o v e n a n t  
d 'hommes fertiles (spermoth~que de la Federa- 
tion Nat ionale  des Cecos) ont ~t~ alkyl~s au 
n i v e a u  de l eu r  f onc t i on  t h i o l s  l i b r e s  p a r  
l ' iodoac~tamide 14C (avec ou sans  chela t ion  
p r ~ a l a b l e  du zinc des s p e r m a t o z o ~ d e s  p a r  
I 'EDTA).  Les p ro t~ ines  n u c l ~ a i r e s  ont  ~t~ 
extraites ; les protamines P1 et P2 ont ~t~ iso- 
l~es par chromatographie liquide h haute  per- 
formance. La localisation des cyst~ines mar-  
qu~es par l'iodoac~tamide a ~t~ d~termin~e par  
l 'analyse des peptides obtenus apr~s prot~olyse 
des protamines. 

3. R~su l ta t s  

Le hombre de fonctions thiols libres des prota- 
mines est de 9 _+ 2,7 picomoles / 106 spermato- 
zoides. Le contenu en cyst~ines non oxyd~es des 
protamines P1 et P2 est respectivement de 81,3 
-+ 13 et 68,1 _+ 12,3 mmoles/mole. Ceci repr~sente 
1 h 1,5% des cyst~ines totales.  Le nombre de 
fonctions thiols libres n 'est  pas affect~ par  un 
t ra i tement  ch~lateur du zinc. L 'analyse  de la 
radioactivit~ pr~sente dans diff~rents peptides 
iscl~s apr~s prot~olyse des protamines montre 
que le marquage est distribu~ de facon uniforme 
sur routes les cyst~ines des protamines  P1 et 
P2. 

4. D i s c u s s i o n  

Les rSsultats obtenus met tent  en ~vidence un 
pourcentage tr~s faible (moins de 1,5%) de cys- 
t~ ines  non oxyd~es  d a n s  les p r o t ~ i n e s  
nucl~aires du spermatozoide ~jacul~. Ce pour- 
centage est beaucoup plus faible que celui de 
29% rapport~ pour les prot~ines totales du sper- 
matozoide h u m a i n  (RUFAS et al, 1991). Ceci 
indique une Stabil isat ion considerable  de la 
chromat ine  du spermatozo~de par  des ponts  
disulfures. Les cyst~ines non oxyd~es n'ont pas 
de localisation pr~f~rentielle dans les molecules 
de protamine. Cette distribution al~atoire des 
cyst~ines libres pourrait  faciliter les processus 
d'~change thiol-pont disulfure n~cessaires h la 
d~condensation du spermatozo~de. I1 serait  tr~s 
int~ressant de rechercher si une diminution du 
hombre des thiols libres ( , ,hyperstabil isation,  
de la chromatine) pourrait  entrainer un d~faut 
de d~condensation nucl~aire du spermatozo~de 
et expliquer ainsi certains ~checs de f~conda- 
tion in vitro. 

Q O O  
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Analyse des cellules rondes du sperme par 
immunofluorescence directe et hybridation 

in  s i tu  en fluorescence 
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I place du Parvis Notre Dame, 75181 Paris 

Cedex 04 

La caract6risation des cellules rondes pr~sentes 
dans  l ' 6 j a c u l a t  a ~t~ ef fec tu~e  pa r  l ' u s a g e  
conjoint de l ' immunofluorescence directe et de 
l 'hybridation in situ en fluorescence. 

Les spermes de 13 patients ont ~t6 s61ectionn6s, 
sans pr6juger des param~tres spermatiques, sur 
la base d'une concentration de cellules rondes 
sup6rieure ~ 10~/ml avec toutefois la suspicion de 
cellules germinales immatures  au spermocyto- 
gramme. L'hybridation in situ en fluorescence a 
6t6 r6alis6e ~ l'aide d'une sonde centrom6rique 
a lpha-sa te l l i t e  sp~cifique du chromosome 18 
(Oncor, inc). En parall~le, un anticorps (anti- 
CD45), m a r q u e u r  m e m b r a n a i r e  leucocytai re  
commum a permis  de diff6rencier les cellules 
h6matopo~6tiques des cellules de la lign~e germi- 
nale. 

Les cellules rondes ont pu 6tre class6es en trois 
cat6gories : cellules germinales haplo~des, cel- 
lules germinales  diploi'des et leucocytes. Chez 
tous l e s  patients, parmi les cellules germinales 
immatures,  ce sont principalement des sperma- 
tides : 57,2 • 18,3% qui ont 6t6 mises en 6viden- 
ce, en association avec des leucocytes : 37,7 • 
19,4%. Ainsi, cette m~thode se r~v~le particuli6- 
rement  appropri6e pour caract6riser les cellules 
germinales immatures.  

0 0 0  

Production de radicaux libres oxyg~n~s 
par les spermatozoides humains  provenant  

de patients consultant  pour hypofertil it~ 
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M. BENCHAIB 
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Lyon Cedex 08 

1. Introduction 

Le m~tabolisme oxydat i f  des spermatozoides  
g~n~re  des  e sp~ces  o x y g ~ n ~ e s  t e l l e s  que  
l 'anion superoxyde (O2"-), le peroxyde d'hydro- 
g~ne (H202-), les rad icaux  hydroxyles  (OH'-)  
qui provoquent  de profondes a l t6ra t ions  des 
lipides (peroxydation lipidique), des prot6ines 
et au t re s  composants  des m e m b r a n e s  cellu- 
laires. 

La production de radicaux libres par les sperma- 
tozo~des humains apr~s centrifugation sur gra- 
dient de Percoll et stimulation du m6tabolisme 
oxydatif par le PMA (phorbol myristate acetate) 
a 6t6 6valu6e par la technique de chimiolumines- 
cence. 

2. Mat6riel et m~thode 

Les spermes proviennent de patients consultant 
pour hypofertilit6 (Tableau 1 ci dessous). 

�9 A 37~ en presence de PMA, certains sper- 
matozoides augmentent  leur consommation 
d'oxyg6ne et produisent des radicaux libres 
d6tectables par  augmenta t ion  de l '6mision 
de lumi~re mesur6e d'une mani~re sensible 
p a r  c h i m i o l u m i n e s c e n c e  a c c r u e  p a r  le 
DNDH. 

�9 Les mesures  sont obtenues par  un lumino- 
m~tre (LUMAC/3M). On note la valeur basale 
apr~s  s t ab i l i s a t i on  et la v a l e u r  pic 2 ~ 3 
minutes apr~s l'adjonction du PMA. 

T a b l e a u  1 : 

SOURCE DE RADICAUX 
LIBRES 

SUBSTANCE AUGMENTANT LA 
CHIMIOLUMINESCENCE 

CATALYSEUR DE LA 
REACTION 

spermatozo~des apr~s Percoll 
(fraction 90%) en suspension) 

dans du B2 
400pl 

DNDH : 7 dimethyl amino- 
phtalin -1,2 -dicarbonic acide 

hydrazide ~ 2mM 
lpl 

HRP (horse radish 
peroxidase) 1,75mg/ml 

8pl 
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�9 L'index de stimulation = 

Valeur du pic de chimioluminescence avec PMA 

Valeur du pic de chimioluminescence sans PMA 

3. R6sultats  et d i scuss ion  

La production de radicaux libres par les sperma- 
tozo~des recueillis apr~s centrifugation sur gra- 
dient  de Percoll augmente  significativement 
apr~s s t imula t ion  du m~tabolisme oxydatif. 
Cependant cette production est beaucoup plus 
importante dans la population de spermatozo~des 
provenant des ~chantillons contenant des leuco- 
cytes dans le sperme d'origine par rapport aux 
6chantillons sans leucocytes. La difference entre 
ces 2 groupes est tr~s significative (p < 10-4). 

La pr6sence de leucocytes dans le sperme semble 
"sensibiliser" les spermatozo~des a une surpro- 
duction de radicaux libres oxyg6n6s ,m~me lors- 
qu'ils ne sont plus en leur pr6sence apr~s Per- 
coll. La relation entre ce ph6nom~ne et la capaci- 
t6 f6condante du sperme en FIV est en cours 
d'6valuation. 

0 0 0  

Le s p e r m a t o z o i d e  de  mammif~re ,  un  vec- 
teur  d'ADN exog~ne  ? 
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1. Introduct ion 

Le spermatozo~de est une cellule hautement dif- 
f~renci~e dont le g~nome participe, d~s la f6con- 
dation, ~ l'expression d'un nouvel individu. 

I1 a 6t~ montr~ en 1971 (BRACKETT et al.) puis, 
plus de 20 ans plus tard, en 1989 (LAVITRANO et 
al.), que l'on pouvait obtenir des animaux trans- 
g~niques par f~condation in vitro, simplement en 
ajoutant dans le milieu de culture un fragment 
d'ADN exog~ne. Ces r6sultats ont 6t~ controver- 
s6s par l'6quipe de BRINSTER (1989). 

Dans cette 6tude nous avons mis en ~vidence, 
par autoradiographie, les capacit6s des sperma- 
tozo~des humains, de hamsters et de souris, 

fixer de I'ADN. Nous avons suivi ces spermato- 
zo~des lors de leur mise en contact avec des ovo- 
cytes (souris, hamster) et analys~ par P.C.R., 
apr~s f~condat ion et r ~ i m p l a n t a t i o n ,  les 
embryons ainsi obtenus (souris). 

2. Materiel  et m~thodes  

a) L 'ADN exog~ne 

Le plasmide PBR 322 marqu6 au 35S avec la ter- 
minal transf~rase (12 h 15 dA ajout~s) et une 
construction de 6400 bp (ayant donn6 des fonda- 
teurs transg6niques h la fr~quence de 1/5) ont 
6t~ utilis6s pour cette 6tude. 

b) Les spermatozo~des 

Les spermatozoides pr~lev6s dans l'~pididyme et 
le canal d6f~rent (hamsters et souris) ou ~jacul6s 
(humains) ,  sont  dilu6s avan t  d 'e t re  mis en 
con tac t  avec I 'ADN : 106 cel lules  ; 5 ng/gl  
d'ADN : 37~ 5% CO2 ; 1 heure. Pour les essais 
autoradiographiques, les cellules sont, apr~s cen- 
trifugation, d~pos~es sur lame g61atin~e, fix~es, 
~mulsionn~es et color6es, ou mises en contact 
avec les ovocytes de rongeur avant de subir le 
traitement pr~alablement d~crit. 

Pour les essais d'int~gration d'ADN, les ovocytes 
f4cond~s sont r~implant~s (stade 2 cellules) dans 
des femelles pseudoges tan tes .  La presence  
d'ADN exog~ne est d~tect6e par P.C.R., chez 
l'embryon de 10 jours, en utilisant deux oligonu- 
cl6otides d'environ 20 mers. 

3. R~sultats  et d i scuss ion  

Un marquage obtenu par autoradiographie a ~t6 
observ~ pour  les spe rma tozo ide s  des t rois  
esp~ces 5tudides. R~v~lateur de la presence 
d'ADN exog~ne sur le spermatozo~des, ce mar- 
quage est plus important chez le hamster et la 
souris, comparativement h l'humain. De plus la 
fixation est maximale au niveau de la partie pos- 
tdrieure de la t~te spermatique. Pour certains 
spermatozo~des, incubus en pr6sence d'ADN, mis 
en contact des ovocytes, un marquage situ~ au 
niveau de leur fixation h la zone pellucide est 
6galement r~v~l~. En ce qui concerne l '6tude 
embryonnaire, parmi les 12 embryons obtenus 
par f~condation in vitro avec les spermatozoides 
incubus en presence d'ADN, nous avons pu r~v~- 
ler la prdsence pour un embryon d'une bande 
correspondant h la longueur du fragment recher- 
ch6, 

Ces r6sultats confirment l'existence d'une liaison 
possible entre I'ADN exog6ne et le spermatozoide 
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de Mammif'ere. Le spermatozoide peut, non seu- 
lement fixer, mais 6galement transporter  et per- 
mettre l'int~gration d'un fragment d'ADN exog~- 
ne dans rembryon. Des essais sont en cours afin 
de confirmer ces r~sultats. 
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EPIDIDYME 

Etude i m m u n o l o g i q u e  des s~cr~tions 
6pid idymaires  chez  le b~lier. 

Effet des  androg~nes  

X. DRUART, J.L. GATTI, F. DACHEUX*, 
J.L. DACHEUX 

URA 1291 INRA-CNRS, 37380 Monnaie ; 
* Laboratoire de Biologie de la Reproduction, 
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Afin de d~terminer la presence de sites immunolo- 
giquement communs entre la membrane des sper- 
matozo~des et des prot~ines du fluide ~pididymaire, 
des immunosera contre des extraits membranaires 
de spermatozo'ides pr~lev~s dans la r~gion caudale 
de r~pididyme ont ~t~ obtenus chez le lapin. 

Les immunisations ont ~t~ effectu~es ~ part ir  des 
membranes des spermatozoi'des laves, extraites 
en presence de 1,5 % de N-octyl ~ D-glucopyrano- 
side. Les anticorps obtenus ont ~t~ test~s sur les 
prot~ines du fluide ~pididymaire s~par~es par  
~lectrophor~se mono et bidimensionnelle  puis 
transferees sur membrane de nitrocellulose. Les 
anticorps reconnaissent principalement 9 poly- 
peptides presents dans le fluide ~pididymaire 
dont 5 sont sp~cifiques de la r~gion caudale de 
l'organe. Cependant, ces composes ne sont pas 
des prot~ines majeures pr~sentes ou s~cr~t~es 
dans  le f lu ide  de la queue  de l ' 6 p i d i d y m e  
(DACHEUX et a1.,1983 ; DRUART et al., 1994). Apr~s 
orchidectomie, l '~pididyme ne s~cr~te plus ces 
prot~ines immunor~actives. Un t ra i tement  ~ la 
testosterone (8 mg/jour durant  20 et 60 jours) fait 
r~apparaitre dans le fluide de ta queue un antigO- 
ne de PM 17 kDa sp~cifique de cette r~gion. 

Ces r~sultats montrent qu'il existe des compos~s 
s~cr~t~s par l'~pith~lium ~pididymaire qui s'int~- 
grent ~ la membrane des spermatozo'/des de b~lier. 
La s~cr~tion d'un de ces compos~s est d~pendante 
de la presence des androg~nes. La nature de ces 
compos~s et leur rSle darts la maturation ~pididy- 
maire des spermatozoides restent ~ d~finir. 
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Effets de l 'administration d'androg~nes 
chez le rat sur le transport de la carnitine 

dans l'~pididyme 
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Unitd de Biochirnie du Sperme - 
Biologie CeUulaire, Biologie de la Reproduction, 
CHU Bic~tre 94275 Le Kremlin-Bic~tre Cedex France 

1. Introduction 

Nous avons recherch~ si une augmentation de la 
carnitine et de la testosterone plasmatiques pou- 
vait stimuler la captation ~pididymaire de carni- 
tine. 

2. Materiels et m~thodes 

Trois groupes de 5 rats ont ~t~ trait~s par l'~nan- 
thate  de testosterone (ET) en sous-cutan~ aux 
doses de 2,35 mg/kg (groupe 1), de 2,40 mg/kg 
(groupe 2) et de 3mg/kg (groupe 3) trois fois par 
semaine, pendant quatre semaines et compares 

un groupe t~moin. 

3. R~sultats 

A toutes les doses, le trai tement est efficace : il 
p rovoque  une  a u g m e n t a t i o n  du poids  des 
glandes annexes (20 h 70%) t~moignant de l'~l~- 
va t ion  des androg~nes  p l a s m a t i q u e s  et une 
r~duction du poids des testicules, associ~e h une 
diminution du nombre des spermatozoides (-35% 

- 50%). Sous l'effet du trai tement la carnitine 
sanguine augmente (groupe 1 : + 40%, groupe 2 
et 3 : + 150%) mais la concentration de carnitine 
du fluide ~pididymaire ne varie pas. 

4. Conclusion 

Ces r~sultats sugg~rent que dans des conditions 
normales le syst~me de transport  de la carnitine 
~pididymaire est satur~ et qu'i| n'est pas activ~ 
par  une 51~vation de la tes tos terone p lasma-  
tique. 

O Q I  

Modifications de l'~pididyme des souris 
transg~niques surexprimant le g~ne de 

In'androgen binding protein" (ABP) 

B. WEISTROFFER*, A. GI~RARD*, C. ESTEBAN**, 
R.M. PARACHE ~ S. LARRIBA**, H. GI~RARD*, 

J. REVENTOS** 

* Embryologie II, Facultd de Mddecine Nancy ; 
** Recerca Biomedica, Hosp Vall Hebron 

Barcelona Spain ; ~ Centre Anticancdreux de 
Nancy (Alexis Vautrin) 

1. Introduction 

L'ABP est internalis~e dans les cellules princi- 
pales de la tSte de l '~pididyme, cellules cibles 
androg~no-d~pendantes (GI~RARD et al., 1988 et 
1991). Cette internalisation est pr~c6d6e par la 
liaison h des r~cepteurs membrana i r e s  sp~ci- 
f iques (GUEANT et  coll., 1991). Ceci nous  a 
conduit ~ poser l'hypoth~se qu'elle devrait jouer 
un r61e direct dans la cytophysiologie de cet ~pi- 
thulium. Afin de le v~rifier nous avons ~tudi~ 
l'~pididyme de souris transg~niques qui surex- 
priment le g~ne de I'ABP et sont donc soumises 
en permanence h une surcharge en cette prot6i- 
ne. 

2. Materiel et m~thodes 

Un fragment d'ADN g~nomique de rat  de 5,5 Kb, 
comprenant la totalit~ de la r~gion codante de 
l'ABP testiculaire et le promoteur P1 (qui chez le 
rat  adulte r~gule I'ARNm de I'ABP testiculaire), a 
~t~ int~gr~ par microinjection dans le pronucleus 
male de l 'ovocyte f~cond~ (REVENTOS et coll., 
1993). L ' ident i f ica t ion  des lign~es ob tenues  
ayant int~gr~ le g~ne a ~t~ r~alis~e par Southern 
blotting. L'expression du g~ne a ~t~ analys4e 
dans les extraits testiculaires des souris homozy- 
gotes et h~t~rozygotes par  Northern blotting 
l'aide de I'ADNc de I'ABP de rat  marquee au p32 
(JOSEPH et coll., 1987). Les ~pididymes des ani- 
maux h~t~rozygotes ont ~t~ analys~s en micro- 
scopie optique et ~lectronique. Des ana lyses  
immunocytochimiques,  u t i l i sant  un anticorps 
anti-actine (HHF35, Dako) et un anticorps anti- 
ABP de rat  non marquis  suivis de la technique 
L-Streptavidine-Biotine (kit L-SAB, Dako) et la 
r6v~lation h I'AEC, ont ~t~ r~alis~es sur  des 
coupes h la paraffine des organes. L'internalisa- 
tion de I'ABP de rat  radiomarqu~e par couplage 
covalent a la A6testost~rone a ~t~ d~tect~e en 
microscopie 61ectronique apr~s microinjection de 
la prot~ine dans la lumi~re de l'~pididyme selon 
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la technique pr~c~dement d~crite (GERARD et 
coll., 1988). 

3. R~sultats 

a) Au niveau de la t~te une quantit~ importante 
d'ABP est pr~sente dans la lumi~re associ~e aux 
spermatozo~des. La presence de I'ABP r~v~l~e 
par  l 'anticorps polyclonal anti-ABP montre de 
plus des irr~gularit~s dans l'intensit~ de la r~ac- 
tion posit ive au n iveau de l '~pith~lium. Cer- 
taines cellules de taille tr~s augment~e renfer- 
ment  de nombreux amas  immunopositifs dans 
leur cytoplasme. Ceci est corr~l~ ~ une augmen- 
tation d'un facteur 2 de la capacit~ de liaison ~ la 
DHT-H3 dans les extraits tissulaires des ~pidi- 
dymes des souris transg~niques. L'analyse auto- 
h i s to r ad iog raph ique  des f r a g m e n t s  ~pididy- 
maires apr~s microinjection de I'ABP radiomar- 
qu~e montre  un marquage impor tant  du cyto- 
plasme apical, notamment au niveau de rappa- 
reil endocytaire. 

b) L'analyse histomorphologique montre un tube 
~pididymaire dont le diam~tre est augment~ de 
6% au niveau de la t~te alors qu'il est diminu~ de 
22% dans le corps et de 12% dans la r~gion de la 
queue. L'~pith~lium ~pididymaire pr~sente des 
signes d'activation qui ont ~t~ objectives par la 
mesure de la densit~ optique (syst~me CUE-3, 
O lympus  3) au n iveau  du cy top la sme  et du 
noyau. L'ul trastructure des cellules principales 
r~v~le la presence d'un tr~s abondant r~ticulum 
ainsi que des signes d'activation du trafic nucl~o- 
cytoplasmique. 

c) L'~tude immunocytochimique de la presence 
de l'actine a montr~ une augmentation conside- 
rable de cette prot~ine dans le cytoplasme de 
l'~pith~lium de la t~te ainsi que dans la couche 
p~ritubulaire au niveau du corps. 

4. Conclusion 

Les souris transg~niques expriment bien I'ABP 
et l'~pith~lium ~pididymaire de ces souris inter- 
nalise cet ABP et pr~sente une importante sur- 
charge de cette prot~ine. 

Parall~lement les cellules principales pr~sentent 
des signes d'activation des syntheses prot~iques. 
L'augmentation de rexpression de l'actine pour- 
rait  intervenir dans la r~gulation du transit  des 
spermatozo~des dans le canal ~pididymaire. 

0 0 0  

Apport de l'examen clinique des 
~pididymes avant la prise de d~cision de 

fdcondation in vi tro associ~e ~ un 
pr~l~vement chirurgical du sperme 

J.M. RIGOT, E. HERMAND, E. MAZEMAN 

Service de Clinique Urologique de Lille, 
Laboratoire d'histologie-Embryologie Facultd de 

Mddecine de Lille 

Eviter  les ponctions blanches  lors d 'une FIV 
associ6e ~ un pr61~vement microchirurgical du 
sperme reste  un probl~me difficile et sur tou t  
particuli~rement douloureux pour le couple. Les 
auteurs ont cherch6 ~ 6valuer quelle pouvait ~tre 
la valeur de l 'examen clinique des 6pididymes 
pour 6valuer la chance d'avoir une ponction posi- 
tive lors de l'exploration chirurgicale. 

1. Mate r ie l  et m6thode 

86 pa t ien t s  p r6sen tan t  une azoospermie ,  un 
volume testiculaire normal, FSH normale ont 6t~ 
explor6s chirurgicalement par  le m~me op6ra- 
teur. L'examen clinique de l'6pididyme 6tait ana- 
lys6 en fonction des r6sultats de la biopsie testi- 
cu la i re .  L ' e x a m e n  c l in ique  a ~t6 consid~r~ 
comme anormal  quand l '~pididyme n'6tait  pas 
fin, souple, correctement  individualisable sur  
toute sa longueur et surtout non nodulaire. En 
cas de doute, il a 6t~ toujours compt~ comme 
anormal. 

Azoospermie Azoospermie 
excr6toire sdcr6toire 

Epididyme normal 29 35 
Epididyme anormal 21 1 

On note ainsi l'excellente valeur predictive posi- 
tive (0,95) de la palpation d'un ~pididyme anor- 
mal par  rappor t  au diagnostic d 'azoospermie  
excr~toire. En revanche la valeur predictive posi- 
tive d'une azoospermie excr~toire devant un ~pi- 
didyme normal est faible (0,45). 

2. Conclusion 

Les auteurs proposent de ne retenir rindication de 
f~condation in vitro avec pr~l~vement microchirur- 
gical du sperme en premiere intention que devant 
les azoospermies ~ volume testiculaire normal, 
FSH normals et anomalies ~pididymaires. En cas 
de normalit~ de l'examen de l'~pididyme, ils propo- 
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sent de r~aliser soit une biopsie testiculaire soit 
une exploration pr~liminaire avant de proposer au 
couple une f~condation in vitro avec pr~l~vement 
microchiruraical de sperme. 

0 0 0  

Les  a n a s t o m o s e s  m i c r o - c h i r u r g i c a l e s  
~ p i d i d y m o - d ~ f ~ r e n t i e l l e s  sur  la t~te de 

l ~ p i d i d y m e  

G. TRITTO *~ D. MORLIER*, E. ERDEI**, G. ARV~S* 

* Service d'Uro-Andrologie, Hdpital Tenon, 
75020 Paris ; ~ Service d'Urologie, Unitd 

d'Andrologie, Hdpital St Louis, 75010 Paris ; 
** Urological Clinic, Haynal Imre University of 

Health Science, Budapest Hongrie 

31 anastomoses micro-chirurgicales ~pididymo- 
d~f~rentielles sur la tSte de l'~pididyme ont ~t~ 
r~alis~es chez 22 patients infertiles pr~sentant 
une azoo-oligospermie d'origine obstructive. 

Un ~ trois mois avant  la micro-chirurgie, des 
biopsies testiculaires bilat~rales ont ~t~ faites 
permettant  une analyse quantitative de l'~tat de 
la spermatog~n~se. 

Les procedures reconstructives ont ~t6 : 

�9 unilat~rales (13/22), 

�9 bilat~rales (9/22), en employant, dans ce cas, 
soit la m~me technique des deux cSt~s (5/9), 
soit une technique diff~rente (4/9). 

La condition n~cessaire et obligatoire per op~ra- 
toire pour r~aliser l 'anastomose micro-chirurgi- 
cale, ~tait la confirmation par le test de perm~a- 
bilit6, de l'absence d'obstacle de la voie d~f~ren- 
tielle distale. 

Les techniques micro-chirurgicales employees 
ont ~t6 sp~cifiquement adapt~es aux conditions 
micro-anatomiques de la t~te ~pididymaire : 

�9 5pididymo-vasostomies (13/31), 

�9 tubulo-vasostomies (12/31), 

�9 ductulo-vasostomies (4/31), 

�9 ductulo-~pididymostomies (2/31). 

En cas d'6pidymo-vasostomie, la preference ~tait 
donn~e ~ la procedure lat~ro-lat~rale (8/13), et, 
en cas de procedure termino-terminale, la tech- 
nique "M~so" a ~t~ utilis~e. 

En cas de tubulo-vasostomie, la technique "pull 
through" a ~t~ employee pour les anastomoses 
lat~ro-terminales (7/12), et termino-terminales 
(4/12). 

Les r~sultats sont ~valu~s en terme de spermo- 
gramme positif de 3 mois ~ 2 ans apr~s la micro- 
chirurgie, et compares aux index quantitatifs de 
la biopsie per-op~ratoire. 

Les marqueurs  test iculaires  et ~pididymaires 
sont aussi ~valu~s avant  et apr~s chirurgie, de 
m~me que la presence d'anticorps anti-spermato- 
zoides, recherch~s dans le sperme et dans  le 
sang. 

8/22 pa t i en t s  ont un s p e r m o g r a m m e  pos i t i f  
apr~s une intervention uni ou bilat~rale, quelle 
que soit la technique sp~cifique choisie pour la 
reconstruction micro-chirurgicale (6 ~pididymo- 
vasostomies, 2 tubulo-vasostomies,  1 ductulo- 
vasostomie). 

Aucune correlat ion n 'es t  re t rouv~e en t re  les 
index quantitat ifs  de la biopsie testiculaire et 
l ' am~l io ra t ion  du s p e r m o g r a m m e ,  de m~me 
qu 'ent re  les diff~rentes procedures  d 'anas to-  
moses en presence de marqueurs  positifs de la 
perm~abilit& 

Ces r~sultats pr~liminaires mont ren t  que des 
facteurs inconnus semblent  r~gler la r~ponse 
positive en terme de spermogramme apr~s les 
procedures d 'anastomoses  ~pididymo-d~f~ren- 
tielles sur la t~te de l'~pididyme. 

Q O 0  
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I N F E C T I O N  ET S P E R M E  

P r 6 v a l e n c e  de  la b a c t 6 r i o s p e r m i e  
c h l a m y d i a e  t r a c h o m a t i s  : 

E t u d e  c o m p a r a t i v e  en tre  cu l ture  et PCR 

O. AYNAUD*, G. BIJAOUI**, J-D. POVEDA ~ 
J-M. CASANOVA* 

* Unitd d'Urologie-Andrologie, Hopital Saint 
Jacques 37, rue des Volontaires, 75015 Paris ; 

** Laboratoire de Biologie Mddicale Vavin 75006 
Paris ; ~ Laboratoire de Biologie Spdcialisge 

Institut Pasteur 75015 Paris 

L'infection g6nitale h Chlamydia trachomatis 
(CT) est une infection dont l'identification reste 
parfois d~licate selon sa localisation g6nitale. 
Par ailleurs dans le champ de la sant6 publique 
le C h l a m y d i a  trachomat is ,  de par  sa faible 
express ion clinique, a une rSpercuss ion au 
niveau des fertilit~s f6minines et masculines. 
L'indentification par culture cellulaire du germe 
CT dans le sperrne est souvent difficile du fait de 
la toxicit6 des couches cellulaires et l'apparition 
de nouvelles techniques de biologie, telle que la 
r~action de polym~risation en chaine (PCR), per- 
met de r6v61er I'ADN du germe CT. Le but de 
notre 6tude a 6t6 d'dvaluer, sur une cohorte 
d 'hormones  adress6s pour un d6pistage des 
papillomavirus humains (PVHs), la PCR CT sur 
le sperme par rapport h la culture cel!u]aire sur 
le sperme et le pr~16vement ur6thral. 

Un recueil de sperme et un pr61~vement ur6thral 
ont 6t6 effectu~s, dans le mSme laboratoire, h 6 
patients,  fige moyen 30 ans (extrSme 21 - 46 
ans). Les cultures bact6riologiques standard ont 
6t6 pratiqu6es sur tousles pr~l~vements, sperme 
et ur6thre. La recherche de CT sur les pr61bve- 
ments ur6thraux a 6t6 uniquement faite par cul- 
ture cellulaire. Sur les spermes, CT a 6t6 recher- 
ch~ a partir de culture cellulaire Mac Coy et par 
la PCR (Amplicor). 

Les pat ients  ont pr6sent6 dans 43% des cas 
(27/63) des 16sions g6nitales ~ PVH. Les prel6ve- 
ments ur6thraux et les spermocultures ont 6t6 
respectivement positifs darts 25% des cas (16/63) 
et dans 21% des cas (16/63). Parmi les cultures 
positives, le germe le plus fr6quemment mis en 
evidence dans l'ur~thre et le sperme a 6t6 l'Urea- 
plasma urealyticum (37,5%, 23%) : puis dans les- 

pr~l~vements ur~thraux nous avons identifi6 
dans 19% des cas Chlamydiae trachomatis et 
Candida albicans, dans 12,5% des cas Haemo- 
phi lus  parainf luenzae et dans les spermocul- 
tures nous avons identifi~ dans 15% des cas Sta- 
phyfococcus aureus, Streptococci D, Escherichia 
coli et dans 7,7% des cas Chlamydiae trachoma- 
tis et Candida atbicans. La prevalence de Chla- 
mydiae trachomatis par culture cellulaire a ~t~ 
de 4,8% dans les pr61~vements ur~thraux (3/63) 
et de 1,6% dans les spermocultures (1/63). La 
PCR (Amplicor) sur les spermes a r~v~l~ un CT 
dans 6,3% des cas (4/63). 

Dans 1 cas, il a exist6 une discordance entre la 
culture cellulaire sur le pr~l~vement urethral et 
la PCR sur le sperme. 

Dans cette ~tude, nous avons cbsel-v~ une preva- 
lence de Chlamydiae trachomatis  var ian t  de 
4,8% h 6.3% selon le type de techniques biolo- 
giques, culture sur pr616vement urethral ou PCR 
sur sperme, mais cette diffSrence n'est pas sta- 
t i s t iquement  s ignif icat ive.  En revanche ,  la 
recherche du germe CT dans le m~me milieu, le 
sperme, par deux m6thodes, culture cellulaire et 
PCR, a montr5 une plus grande sensibilit~ pour 
la PCR (6,3% versus 1,6%). Par ailleurs, nous 
avons constat~ que dans ui'_e population masculi- 
ne 5 risque de M.S.T. (presence d'une infection 
g~nitale ~ PVH) le Chl~mydia trachomatis ne 
semble pas ~tre le germe predominant, mais sa 
mise en 6vidence dans le sperme n6cessite de 
nouvelles mSthodes bio!ogiques telle que la PCR. 

O O D  

Apport  de la PCR d a n s  la  d 6 t e c t i o n  de  
c h l a m y d i a  t r a c h o m a t i s  e n  a n d r o l o g i e .  
C o m p a r a i s o n  de  p l u s i e u r s  m a r q u e u r s  

M. ASKIENAZY-ELBHAR*, M. DOLIVO**, V. IZARD**, 
J. HENRY-SUCHET ~176 A. JARDIN**, J.C. SOUFIR ~ 

M. AUROUX~ KUNSTMANN ~ 

* Laboratoire Magenta 75010 Paris ; ** Service 
d'Uro[ogie CHU Bic~tre ; ~ Service de Biologie de 

la Reproduction CHU Bic~tre oo Cabinet 
Marign an Paris 

1. I n t r o d u c t i o n  

Les chlamydioses g6nitales de l'homme sont les 
principales maladies sexuellement transmises 
(pr6valence 10 ~ 40%). Leurs complications g6ni- 
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tales profondes sont fr~quentes. L'~volution vers 
la chronicit~ est facilit~e par le caract~re asymp- 
tomatique et silencieux de cette infection soit 
m~connue, soit insuffisamment trait~e. Outre la 
t r a n s m i s s i o n  sexuel le  d 'un agen t  pathog~ne 
impliqu~ dans la fertilit~ des femmes, il semble 
que les implications immunoinflammatoires de 
ta chlamydiose chronique de l 'homme soient sus- 
ceptibles de retent ir  sur sa propre fertilit~ par  
d~gradation tissulaire et r~actions d'autoimmu- 
nit~ et d 'hypersensibili t~ retard~e. Nous nous 
sommes occup~s dans cette dtude non pas du 
diagnostic des ur~thrites ~i Chlamydia trachoma- 
tis (CT) par  ~tude du pr~l~vement urethral  ou 
des urines du le r  jet, mais des infections dans 
lesquelles CT ne se trouve plus dans l 'ur~thre 
mais dans les voies g~nitales profondes. 

2. But  de l'~tude 

Evaluer l 'apport d'une technique sensible comme 
la PCR (po lymerase -cha in - reac t ion )  dans  la 
d~tection directe de CT dans le sperme et le flui- 
de prostat ique par  rapport  a l ' immunofluores- 
cence directe (IFD) et ~ la culture cellulaire opti- 
mis~e (CCO) et par  rappor t  ~ des marqueurs  
immunologiques comme les IgA s~minales et les 
IgG s~riques anti  CT, en exploration androlo- 
gique de patients infertiles ou suspects d'infec- 
tion profonde. 

3. Popula t ions  

402 patients ont eu des bilans infectieux entre 
Juillet 93 et Septembre 94. L'enqu~te ~pid~mio- 
logique les a classes en diff~rents groupes : 

1. infertilit~ du couple (n=64), 

2. facteur masculin d'infertilit~ asymptomatique 
(n=174), 

3. maris de femme ~ st~rilite tubaire post infec- 
tieuse (n=32), 

4. chlamydiose chronique (n=22), 

5. infection g~nitale symptomatique (n=85), 

6. ~checs de PMA (n=25), 

7. t~moins (n=74) dont 54 donneurs et 20 maris 
de femmes ~ st~rilit~ hormona|e. 

Plusieurs patients ont et~ classes darts 2 ou plu- 
sieurs groupes. 

4. Materie ls  et m~thodes  

Tous les patients ont eu : une recherche de CT 
par PCR (trousse Amplicor Roche), CCO et IFD, 
ainsi qu'une recherche des ]gA s~cr~toires (IgAs) 
anti CT par micro-immunofluorescence dans le 

sperme ~mis, pour la plupart  des patients, apr~s 
massage prostat ique selon les protocoles d~j~ 
d~crits, apr~s vidange v~sicale et d~sinfection 
g~nitale. 169 d'entre eux ont eu une PCR et des 
IgA s anti-CT dans le fluide prostatique et 330 
d 'entre eux ont eu un t i t rage des IgG, IgA et 
IgMm anti CT s~riques par micro-immunofluo- 
rescence. Les t~moins n'ont pas eu de massage 
prostatique. 

5. R~sultats  

Des 402 patients explores, 26 ont eu une PCR 
positive (6,5%), aucun n'a eu de CCO positive, et 
5 ont eu une IFD positive (1,5%). 100 patients 
ont eu des IgAs anti  CT posit ives (25%). Les 
pr~valences les plus fortes en PCR ont ~t~ trou- 
v~es dans les groupes 2 (10,6%) et 5 (17,4%) et 
elles ~taient corr~l~es avec les pr~valences les 
plus fortes des IgAs (37% et 38% respect ive-  
ment). 

Des 169 fluides prostatiques, 7 ont eu une PCR 
positive (4,15%), dont 3 avec des spermes positifs 
~galement, 2 avec des spermes n~gatifs et 2 chez 
des patients an~jaculateurs. Seuls 21 pat ients  
(13%) ont eu des IgA positives dans le fluide 
prostatique. 

146 patients (44%) ont eu des IgG s~riques posi- 
tives. 

Dans le groupe t~moin, 2 pat ients  ont eu une 
PCR positive (2,7%) et 10 patients (14%) ont eu 
des IgAs anti CT positives. 

6. Discuss ion  

La d~tection de CT dans le sperme par PCR a 
une sensibilit~ significativement plus grande que 
celle de la culture et de I'IFD. La trousse Ampli- 
cor, par  l 'utilisation de l 'Uridyl-N-glycosylase, 
met ~ rabri  des faux positifs. La sensibilit~ pour- 
rait  encore ~tre am~lior~e par extraction pr~a- 
lable de I'ADN. La d~tection de CT par PCR dans 
le sperme est un outil pr~cieux dans l'exploration 
g~nitale masculine ~ vis~e infectieuse ou pro- 
cr~atrice. I1 est indispensable de la coupler avec 
la d~tection des IgAs, qui sont les t~moins de la 
persistance de la stimulation antig~nique locale 
par les prot~ines de CT, intactes ou d~natur~es. 
Ces IgA sont situ~es au carrefour de l 'immunit~ 
humorale et cellulaire. Leur presence signerait  
l ' en t r e t i en  de la cascade  i n f l ammato i r e .  La 
meilleure sensibilit6 du sperme apr~s massage 
par rapport ~ celle du fluide prostatique pourrait  
signifier que la diffusion de CT ne se localise pas 

la seule prostate. 
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7. Conc lus ion  

La PCR, les IgAs dans le sperme apr~s massage 
prostatique et les IgG sont de bons marqueurs de 
l'6tendue de rinfection chlamydienne en explora- 
tion andrologique. 

O O 0  

Prevent ion  de r in fec t ion  mascu l ine  en  
f~condat ion  in v i tro : A propos  d'une ~tude 

r~trospect ive  portant  sur 5 ann~es  

K. BETTAHAR, J. OHL, C. WITTEMER, P. DELLENBACH 

Service de PMA, CMCO, Strasbourg 

1. Introduct ion  

En mati~re de procreation m~dicalement assis- 
t6e, les inclus ions  pour  st6ril i t6 mascul ine  
notamment post-infectieuses sont en augmenta- 
tion. 

N6anmoins le taux de f~condation dans notre 
centre a ~t6 am~lior~ au cours des 5 derni~res 
ann6es. Ceci est dfi en partie ~ la diminution du 
nombre de spermes infect6s con taminan t  le 
milieu de culture le jour de la ponction ovocytaire. 

2. Mat6riel  et m 6 t h o d e s  

Ce r6suta t  obtenu grace ~ la pr6vention des 
infections par une strat~gie rigoureuse : 

Une spermoculture est pratiqu~e syst~matique- 
ment un mois avant le d6but du cycle de f6conda- 
tion in vitro. Si la pr6sence de germes est d6tec- 
t~e dans le sperme (> 3000 germes/ml), un trai- 
tement antibiotique est instaur6 pour une p6rio- 
de d'au moins 15 jours selon les donn6es de l'an- 
tibiogramme et en fonction du germe. 

Une spermoculture de contr61e est r6alis6e apr~s 
traitement, trois 6ventualit~s peuvent ~tre ren- 
contr~es : 

�9 l ' infection est ~radiqu~e, le cycle est alors 
d~but6 ; 

�9 il persiste une infection 16g~re, le traitement 
antibiotique est poursuivi et une pr6paration 
du sperme par double Percoll est pratiqu6e le 
jour de la ponction ovocytaire ; 

�9 le traitement antibiotique a 6f~ inefficace, le 
patient est adress6 ~ un urologue pour explo- 
rations et t ra i tement  et le cycle de FIV est 
repouss~. 

3. R~sultats  et d i scuss ion  

Tableau : Evolution du taux d'infections du sper- 
me constat6es le jour de la ponction ovocytaire 
entre 1989 et 1993. 

ANNEES 1989 1990  1991 1992 1993 

Taux 5% 5,2% 3,7% 2,8% 1,8% 
d'infection 

Cette strat6gie nous apparalt  efficace dans la 
mesure off le nombre de spermes infect6s, res- 
ponsables d'un 6chec de f6condation, a diminu6 
de 64% en 5 ans. 

O O 0  

L'infection ~ ch lamydia  t rachomat i s  peut  
provoquer  chez  r h o m m e  un dys fonct ionne-  

ment  prostat ique  et ~p id idymaire  

J. ROSTOKER*, M. ASKIENAZY-ELBHAR**, 
P. WEBER*, M.DOLWO~ JARDIN ~ M. AUROUX*, 

J.C. SOUFIR* 

* Biologic de la Reproduction CHU Bic~tre ; ** 
LAM Magenta 75010 Paris ; ~ Urologie CHU 

Bic~tre 94275 Kremlin-Bic~tre Cedex 

1. Introduct ion 

Les infections ~ Chlamydia trachomatis font 
partie des maladies sexuellement transmissibles 
les plus fr~quentes. Si les consequences de ces 
infections sur la fertilit~ f~minine sont bien 
connues, leur retentisement sur l'appareil g~ni- 
tal masculin fait encore l'objet de discussions. 

Le but de ce travail a ~t~ de mesurer l'impact de 
l'infection chlamydienne sur les glandes annexes 
et les ~pididymes par le dosage des principaux 
param~tres biochimiques du sperme : fructose 
(v~sicules s~minales), citrate et zinc (prostate), L 
carnitine libre (~pididymes). 

2. Sujets et m~thodes  

45 hommes, consultant pour inf~condit~ et sus- 
pects d'infection urog6nitale de dur6e inconnue, 
ont ~t~ explor6s. 

Le fructose, le citrate et la L carnitine ont ~t~ 
dos6s dans le plasma s6minal en spectrophoto- 
m6trie UV par des techniques enzymatiques sp~- 
cifiques, le zinc par spectrophotom6trie d'absorp- 
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tion atomique. Les IgG s~riques anti-Chlamydia 
trachomatis ont ~t~ mesur~es par Micro-Immu- 
no-Fluorescence (seuil de positivit~ ~gal h 1/20). 

On a utilis6 les tests statistiques de Student  et 
Spearman.  

3. R ~ s u l t a t s  

33 pa t ien ts  (73%) avaient  un taux d 'ant icorps 
anti-Chlamydia trachomatis (IgG) sup~rieur/~ 
1 /20 .  On a ef fec tu~ un  c l a s s e m e n t  en deux  
groupes en fonction du taux d 'anticorps : taux 
61ev~ d'IgG > 80 (n=14) ou taux faible 1/20 < IgG 
< 1/40 (n=19). 

On note  dans  le p r e m i e r  g roupe  compar~ au 
second une baisse des marqueurs  prostatiques - 
zinc (p < 0,02), citrate (p < 0,05) et ~pididymai- 
re - L carnitine (p < 0,02). 

I1 existe  pa r  a i l leurs  une  corr61ation inverse  
entre le taux d 'IgG s~rique anti-Chlamydia tra- 
chomatis et le taux de carnitine s~minale (r=0,5; 
p<0,03). 

4. C o n c l u s i o n  

Ces r6sultats font appara~tre que l'infection chla- 
mydienne (taux d 'IgG > 1/40) affecte fi la fois les 
fonctions prostatique et ~pididymaire. 

~ 0 0  

R61e i n h i b i t e u r  d u  p l a s m a  s ~ m i n a l  s u r  
l ' e n r o u l e m e n t  d u  f l a g e l l e  e t  l ' a d h ~ s i v i t ~  

d'E. Co l i  

C. MEYER, C. CRANZ, A. CLAVERT 

Groupe de Recherche en Andrologie Facultd de 
Mddecine F 67085 Strasbourg 

De n o m b r e u x  t r a v a u x  ont  montr~  le pouvoi r  
antibact~rien du plasma s~minal (PS). Des sub- 
s tances s~cr~t~es par  la prostate  poss~dent ur/ 
pouvoir inhibiteur sur la proliferation du strep- 
tocoque verdissant.  Pour certains, ces propri~t~s 
r6sultent  de la forte concentration en Zinc et de 
la presence de lysozyme dans le plasma s~minal. 
I1 existe des a rguments  dvoquant l ' intervention 
de facteurs qui agiraient  sur des processus plus 
sp~cifiques comme l'adh~sivit6. 

BISSON et coll. (1974) ont montr~ par  ailleurs, 
que la pr6sence de bact~ries, plus particuli~re- 
ment  E. coli, entraine une asth~nospermie avec 
augmenta t ion des flagelles enroul~s. 

Connaissant  le r61e d'E.coli dans les infections 
urinaires et prostatiques, il nous a paru impor- 
tant  d'~tudier les relations de cette bact~rie avec 
le PS. 

1. M a t e r i e l  et  m ~ t h o d e s  

Pour notre ~tude nous avons utilis~ une souche 
d'E. coli uropathog~ne s~lectionn~e dans notre 
consultation. Nous avons m~lang~ 5001al d 'une 
s u s p e n s i o n  de s p e r m a t o z o i d e s  l a v e s  h une  
concen t ra t ion  de 20 mil l ions pa r  ml dans  un 
milieu F10 (qui servira de t~moin), dans du plas- 
ma s6minal entier ou dans rune  de ses fractions 
avec 501al d 'un milieu contenant  1.108 bacilles. 

Les fractions du plasma s~minal ont ~t~ obtenues 
par filtration pour isoler les molecules au PM < 
10000, ou par dialyse pour retenir les molecules 
soit au PM > 100 000 ou PM > 300 000. 

Le coefficient d'adh~sivit~ est ~valu~ par  le pour- 
centage des spermatozoi'des ayant  au moins une 
bact~rie fix~e ~ la surface, le pourcentage de fla- 
gelles enroul~s est ~galement not~. 

Nous  avons  uti l is~ 5 spe rmes  d i f f~rents  pa r  
experience ; nous donnons ici la moyenne. 

2. R ~ s u l t a t s  

% spermatozoides % spermatozoides  
avec au moins au flagelle 
une bact~rie enroul~ 

T~moin 72 44 
P.S. entier 39 6 
PM<10 000 71 15 
PM>100 000 30 17 
PM>300 000 58 33 

3. C o n c l u s i o n  

Le PS inhibe la fixation d'E. coli sur le sperma- 
tozoide et emp~che  le f lagel le  de s ' en rou le r .  
L'~tude des propri~t~s des diff~rentes fractions 
montre que les facteurs in te rvenant  sont diff,- 
rents suivant le processus considerS. L'adh~sivi- 
t~ est  inhibde par  une ou plus ieurs  moldcules 
vraisemblablement glycoprot~iques ; les t ravaux 
de WOLFF et coll. 1994 ayant  montr~ le rSle de 
certains glucides dans ce mdcanisme. Par  contre 
l 'enroulement du flagelle est pr~venu par  l 'action 
synergique de petites molecules et de molecules 
de poids mol~culaires plus important ,  vraisem- 
blablement des prot~ines. 

0 0 0  
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Importance  de  la prophylax ie  de 
l'infertilit6 mascu l ine  en  Tunis ie  

N. JABALLAH 

Service Gyn~cologie -Polyclinique C.N.S.S. - 
Khezama Sousse Tunisie 

1. Introduct ion 

Le domaine de l 'exploration et t rai tement  de l'in- 
fertilit6 masculine tient une place importante au 
sein de la consultation du couple tunisien [1]. 

En effet, la m6diation des nouveaux proc6d6s de 
procr6ation m6dicalement  assist6e ainsi que la 
possibil i t6 offerte aux ma lades  assur6s  de se 
faire examiner  dans  une clinique d ' a s su rance  
sociale offrent une occasion id6ale pour 6tudier 
le profil de ces patients.  Les r6sul tats  obtenus 
permettent  de prendre des mesures n6cessaires, 
afin de r6duire la fr6quence des cas d'infertilit6 
masculine dans ce pays. 

2. Mat6riel  et m6th ode  

Six cent  dix hommes  ont  6t6 explor6s dans  la 
p6riode du 01.05.90 au 30.06.94. 

Les facteurs suivants ont 6t6 analys6s : 

�9 Anamn~se du pat ient  - examen clinique - sper- 
mogramme - dosages hormonaux. 

�9 Biopsie testiculaire. 

3. R~sul tats  et d i scuss ion  

Les no rmozoospe rmies  ont  6t6 t rouv6es  dans  
26,5% des cas, alors que les azoospermies ont 6t6 
diagnostiqu6es chez 27,5% des patients ; 22,5% 
des pat ients  ont des oligoasth6not6ratozoosper- 
mies, alors que le reste du groupe (23,5%) a une 
p a t h o l o g i c  i so l6e  du  s p e r m o g r a m m e  (oligo, 
asth6no ou t6ratozoospermie). Sept biopsies tes- 
t iculaires ont 6t6 pratiqu6es chez les azoosper- 
miques  avec vo lume tes t icu la i re  normal .  Les 
r6sultats histologiques montrent  rexistence d 'un 
arr6t  de matura t ion  au stade spermatocytaire ou 
des spermatogonies. 

L'6tude des r6sultats  hormonaux a d6montr6 la 
pr6valence d'6tats normogonadotropes dans plus 
de 50% des cas. 

Les azoospermies sont souvent rencontr6es chez 
l 'homme tunisien [2]. Une comparaison avec une 
6tude europ6enne por tant  sur  1144 hommes st6- 
riles montre  que le diagnostic d'azoospermie est 
plus fr6quent en Tunisie (27,5% des cas d'azoo- 

spermie contre 4,5% en Europe.  Ces r6sul ta ts  
soul ignent  l ' impor tance  de la prophylaxie  des 
ectopies tes t iculaires  (diagnost iqu6es pendan t  
l 'enfance) ainsi que des infections v6n6riennes 
(surtout gonococcie) chez l 'homme tunisien. 
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Valeur  et l imites  de  l'Index de Mobilit6 (IM) 
des  spermatozo ide s  dans  r inves t iga t ion  des  
couples  inferti les  admis  en F6condat ion  In  

V i t r o  (FIV) 

Y. SOFER, A. GOLAN, A. HERMAN, I. BUKOVSKI, 
R. RON-EL* 

Centre Mgdical A s s a f  Harofg, IL 70300 Zerifin ; 
* Facultg de M~decine Sackler  ; 

Universitd de Tel Aviv  Israel 

1. Introduct ion  

La mobilit6 des spermatozo~des, l'une des quali- 
t6s primordiales du sperme s'exprime g6n6rale- 
ment par son degr6 quali tat if  subjectivement 
per~u (1-4) et par le pourcentage (%) des sperma- 
tozo~des mobiles. L'index de mobilit6, IM, combi- 
ne ces deux variables (degr6 x%) en une seule 
valeur quantitative. IM n'est certes qu'un des 
616ments d'une perspective plus vaste que l'exa- 
men de sperme habituel et les 6preuves fonction- 
nelles des spermatozo~des permettent de d6voi- 
ler. Le but de ce travail a 6t6 de comparer la 
valeur de I'IM avec celle des autres 616ments de 
cette perspective dans l'analyse pr6dictive de la 
qualit6 des spermatozoides et de leur pouvoir 
f6condant. 

2. Mat6riel  et m 6 t h o d e s  

Chez 447 couples admis en FIV, I'IM, le compte 
total de spermatozo~des/6jaculat (CT) et le % de 
formes strictement normales (NF) ont 6t6 relev6s 
dans le sperme frais du conjoint ainsi que le 
r6sultat du test post-co~tal (PCT). Si ce dernier a 
6t6 d6ficient, les anticorps ant ispermatiques 
(ASA) locaux ont  6t6 recherch6s .  De plus,  
l'6preuve de p6n6tration des ovocytes d6pelluci- 
d6s de hamster (SPA) a et6 faite. L'6preuve d'ad- 
h6rence a la zone pellucide (test de l'h6mizone), 
et la fertilisation assist6e (ICSI) n'6taient pas en 
usage dans cette s6rie. A la suite de cette investi- 
gation,  un ou plusieurs  cycles de FIV (2 en 
moyenne) ont 6t6 pratiqu6s. Les r6sultats de la 
FIV ont 6t6 exprim6s par le % des ovocytes 
f6cond6s, la qualit6 des embryons et les gros- 
sesses obtenues. L'analyse statistique s'est fon- 
d6e sur l 'analyse de variance et la corr61ation 
multifactorielle. 

3. R6sultats  

Les facteurs les plus influents dans l'6quation du 
PCT ont 6t6, dans l'ordre, ASA, IM, et CT ; mais 
seules IM et CT ont 6t6 influents dans SPA. Dans 
r6quation de la fertilisation en FIV, les 6preuves 
fonctionnelles PCT et SPA pr6dominent avec NF. 
Si les 6preuves fonct ionnel les  et ASA sont  
exclues, dans l'ordre, NF, CT et IM deviennent 
les facteurs influents. IM reprend une certaine 
importance dans l'6quation des grossesses, avec 
ou sans les 6preuves fonctionnelles. 

4. Discuss ion-Conclus ions  

L'index de mobilit6 (IM) est un 616ment d'appr6- 
ciation majeur des spermatozo~des au niveau des 
6preuves fonctionnelles et de la FIV, si ces 
6preuves ne sont pas faites. Si elles sont faites, 
elles surpassent, au niveau de la FIV, IM ainsi 
que CT. En effet, elles int~grent ces derniers et 
apportent  de plus un 616ment d 'appr6ciat ion 
propre, mais NF continue ~ garder son impor- 
tance. L'adjonction du test de l'h6mizone pour- 
rait modifier cet 6tat de choses. 

0 0 0  

Corr61ation entre  certa ins  param~tres  du 
m o u v e m e n t  des  s p e r m a t o z o i d e s  et taux de 
f6condat ion  en FIV. Etude  pr61iminaire 
ra ide  d'un syst~me d'analyse  automat i s6e  

(cell trak/mot ion analysis)  

B. MARTIN-PONT, C. FILLION, M. KRAEMER, 
A. TAMBOISE, J.N. HUGUES*, J. GONZALES 

Laboratoire de Biologie de la Reproduction ; 
* Centre de PMA, Hdpital J .Verdier 

Avenue du 14 Jui l le t  - 93143 Bondy Cedex 

1. Objectifs 

Le but de cette 6tude prospective est de recher- 
cher une corr61ation entre certains param~tres 
du mouvement des spermatozoides et les taux de 
f6condation obtenus en FIV. 

2. M6thodes  

Cette analyse, portant ~ la fois sur des spermato- 
zo~des dans le plasma s6minal et en milieu capa- 
citant, a 6t6 r6alis6 avec la version CTS 3-20 du 
Cell Trak (Motion Analysis). Pour chacun de ces 
milieux, les calibrations d6finies dans un travail 
ant6rieur (cf C. FILLION et al., article suivant) ont 
6t6 utilis6es. Cette 6tude pr61iminaire a port6 sur 
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38 tentatives de FIV. Les correlations ~ventuelles 
entre le taux de f~condation et les param~tres du 
mouvement analys~s (VSL, VCL, et ALH) ont ~t~ 
recherch~es par r~gression lin~aire. 

3. R~sultats 

En milieu capacitant ,  nous avons d~termin~ 
pour ces diff~rents param~tres des valeurs mini- 
males en dessous desquelles le taux de f~conda- 
tion est faible (inf~rieur ~ 33 %) ou nul : 

VSL < 40 ~m / sec. ou 
VCL < 90 pm / sec. ou 
ALH < 5,5 pm 

A l'oppos~ un taux de f~condation sup~rieur 
50 % est not~ lorsque : 

VSL > 60 ~m / sec. ou 
VCL > 115 ~m /sec. ou 
ALH > 6,5 ~m 

Dans le plasma s~minal, il n'a pas ~t~ possible 
de d~terminer de telles valeurs seuils. Cepen- 
dant, quelle que soit la valeur de VSL, VCL et 
ALH dans le plasma s~minal, un taux de f~con- 
dation ___ 50 % peut ~tre pr6dit lorsque les ~carts 
pour chacun de ces param~tres entre les deux 
milieux sont respectivement : 

VSL > 35 ~m/sec. ou 
VCL > 60 pm / sec. ou 
ALH > 3,5 pm 

4. Conclusion 

La pr~sente ~tude permet de confirmer que tous 
les param~tres analys~s sont significativement 
corral,s ~ la f~condance. I1 apparait particuli~re- 
ment important  de pouvoir pr~dire le r~sultat 
d'une f~condation ~ partir des valeurs des para- 
m~tres analys~s par microvid~ographie automa- 
tis~e dans des conditions strictement d~finies. 

O O 0  

Proposit ions pour une  calibration optimale 
d'un syst~me d'analyse automatisfie 

(cell trak/motion analysis) pour la 
dfitermination des caractfiristiques du 

mouvement  des spermatozoides 

C. FILLION, M. KRAEMER, B. MARTIN-PONT, 
A. TAMBOISE, J.N. HUGUES*, 

Laboratoire de Biologie de la Reproduction, 
H6pital J. Verdier ; Avenue du 14 Jui l le t  - 93143 

Bondy Cedex 

1. Objectifs 

En l'absence de consensus sur les r~glages n~ces- 
saires des syst~mes Cell trak pour l'analyse du 
mouvement  des spermatozoYdes, nous avons 
essay6 de d~terminer les calibrations optimales 
des param~tres intervenant dans cette analyse. 

2. M~thodes 

Des spermes de patients inclus dans un protoco- 
le de FIV ont ~t~ ~tudi~s. Ces spermes, ~ taux de 
f~condation normal (__ 50 %), pr~sentaient des 
caract~ristiques de mobilitY, de numeration et 
une morphologie normale selon les crit~res de 
I'O.M.S. 

Les analyses ont 6t~ r~alis6es avec la version CTS 
3-20 du Cell Trak (Motion Analysis) en tenant  
compte des conditions strictes suivantes: temp6ra- 
ture (37~ profondeur de la chambre d'analyse 
(20 ~m), sperme ~ concentration moyenne (entre 
20 et 60 x 106 spermatozoi'des par ml). 

3. R~sultats 

Pour un m~me ~jaculat, nous avons ~tudi~ les 
caract6ristiques du mouvement des spermato- 
zoides h la fois dans le plasma s~minal et dans 
un milieu capacitant (apr~s migration ascendan- 
te en B2) h par t i r  d ' en reg i s t r emen t s  video. 
L'analyse r~sultant des diff~rents r~glages d'un 
param6tre  est toujours r~alis~e sur le mSme 
champ vid6o et les mSmes cellules (20 spermato- 
zoides). Pour un seuillage constant, nous avons 
fait varier les param~tres suivants : 

�9 la fr6quence d'acquisition des images, 

�9 les seuils de vitesse minima et maxima, 

�9 le facteur de lissage des trajectoires permet- 
tant l'~valuation de l'amplitude lat~rale de la 
t~te (ALH), 

* le facteur d'interpolation permettant la recons- 
truction de la trajectoire lorsqu'un point de 
celle-ci manque (tSte du spermatozo~de en 
dehors du plan focal). 

Suivant les r~glages effectu~s, certaines trajec- 
toires peuvent  ne pas 8tre prises en compte, 
alors qu'h l'oppos~ d'autres sont manifestement 
fausses Nous avons cherch~ h opt imiser  les 
r~glages de mani~re h ~liminer au maximurn ces 
inconv6nients. 

4. Conclusion 

I1 est imp~ratif d'avoir des calibrations diff~- 
rentes pour le plasma s~minal et le milieu capa- 
citant. 
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N o u s  p r o p o s o n s  r e s p e c t i v e m e n t  pour  ces 2 
milieux : 

Fr~quence (images / secondes) : 30 et 60 

Vitesse maximale (tam / seconde) : 300 et 700 

Facteur  de lissage : 5 et 15 

Ces calibrations permet tent  d'obtenir des condi- 
tions d'analyses fiables et reproductibles. 

o o @  

La F ~ c o n d a t i o n  In Vi tro (FIV) e n  m i c r o g o u t t e  : 
R ~ s u l t a t s  d e  90 c a s  

O. PAULMYER-LACROIX, A. NOIZET, A. GUERIN, 
S. OLIVIER, M. GAMERRE, J.M. GRILLO 

Maternitd de la Belle-de-Mai Centre de Procrga- 
tion Mddicalement Assistde, 23, rue F.Simon 

13003 Marseille 

Apr~s t ra i tement  du sperme, une concentration 
inf6rieure /~ 50 000 spermatozoides/ml dans le 
plot de f~condation rend al~atoire la FIV clas- 
sique (ie f~condation des ovocytes dans 1 ml de 
B2), cas tres fr6quent dans les oligoasthSnot~ra- 
tospermies (OAT) s~v~res. 

La FIV dite en microgoutte permet de pallier cet 
inconvenient. 

Nous pr~sentons ici les r6sultats  de 90 FIV en 
microgoutte, effectu~es en cas d'OAT s~v~re. 

1. M a t e r i e l s  e t  m ~ t h o d e s  

a) S p e r m e  

_< 10 x 10~ spermatozo~des/ml, < 10 % mobilit~ 
progressive ou < 30 % formes typiques. 

~ F I V  

�9 J1 : Apr~s avoir  enlevg le cumulus ,  chaque  
ovocyte est plac6 dans une microgoutte (20-40 
gl) de sperme pr~par~ par  Percoll (environ 10 
12 000 spermatozoi'des/20 tal de B2) puis recou- 
vert  d'huile de paraffine. 

�9 J2 : Les ovocytes sont transf6r~s dans 1 ml de 
B2 frais 

�9 J3 : Transfert  des embryons. 

c) C o m p a r a i s o n  d e s  r ~ s u l t a t s  par  rappor t  
un groupe t~moin (33 tentat ives  de FIV, para-  
m~tres du sperme ~quivalents,  p repara t ion  du 
sperme par PERCOLL, ins6mination des ovocytes 
dans 1 ml de B2). 

2. R ~ s u l t a t s  

Tableau 1. 

3. C o n c l u s i o n  

Nos r~su l ta t s  ne m o n t r e n t  pas  de diff6rence 
significative. Cependant,  on peut noter : 

�9 Une tendance  /~ l ' augmen ta t ion  des t aux  de 
f~condation et de transfert ,  apr~s fficondation 
en microgoutte. 

�9 La possibilit~ de proposer cette m6thode dans 
les OAT s~v~res (et non extrfimes) pour  les 
~quipes ne prat iquant  pas encore I 'ICSI, per- 
met tan t  l '61argissement des indications de la 
FIV sans micromanipulation. 

O I O  

Tableau 1 : 

Embryon]ponction Taux de Transfert/ponction Grossesses  
f~condation (%) cl iniques/ponction 

T~moin 1,66 + 0,3 25,8 + 5,1 16 / 33 5 / 33 
(48,5 %) 

Microgoutte 2,49 + 0,38* 39,6 • 5,7* 60 / 90* 12 / 80 
(66,6 %) (r~sultats partiels) 

*p > 0,1 
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F~condation In Vitro apr~s pr~l~vement 
chirurgical des spermatozoa'des 

F. COLLIER*, J.M. RIGOT**, P. LESUR ~ 
A. GAUTHIER*, E. MAZEMAN**, P. DIEUSART ~ 

* Service de Gyn&ologie Sociale, H~pital Huriez, 
CHRU Lille ; ** Service d'Urologie, HSpital 

Huriez, CHRU Lille ; ~ Laboratoire Libertd Lille 

Depuis la publication princeps de Temple-Smith 
en 1985, de nombreuses 4quipes ont recouru ~ la 
F~condation In Vitro apr~s pr~l~vement chirur- 
gical des spermatozo~des pour traiter des situa- 
tions pathologiques diverses, agdn4sies d4f4ren- 
tielles, oblitdrations post-infectieuses ou post- 
chirurgicales ,  andjacula t ions  et  ~jaculat ions 
r~trogrades. 

Peu d 'auteurs ont cependant fait ~tat de s~ries 
q u a n t i t a t i v e m e n t  impor t an t e s  et de t aux  de 
grossesses ~lev~s. 

En 1993, la collaboration des 3 ~quipes cities 
nous a permis de prendre en charge 10 couples 
jusqu'~ la tentat ive de FIV : ag~n~sie d~f~ren- 
tielle (n=4), obliteration post-infectieuse (n=2), 
vasectomie (n=l), an~jaculation (n=l), ~jacula- 
tion r~trograde (n=l), parapl~gie (n=l). 

Un couple ayant b~n~fici~ de 2 essais, 11 tenta- 
tives ont ~t~ r~alis~es et 9 fois des spermato-  
zo~des ont pu ~tre recueillis. Le sperme a ~t~ pr~- 
pard par mini gradient de Percoll. Malgrd la fr~- 
quente qualit~ m~diocre des spermatozo~des, 25 
des 83 ovocytes pr~lev~s ont f~cond~ in vitro 
(taux de clivage : 30%). 

Pour  min imise r  le r isque de grossesses  mul- 
tiples, seuls 17 des 25 embryons ont ~t~ replaces 
in utero, en 5 t ransfer ts  : 4 embryons (n=3), 3 
embryons (n=l), 2 embryons (n=l). 

3 grossesses g~mellaires ont ~t~ obtenues : un 
cas d'oblit~ration post-infectieuse : 2 embryons 
transforms, un cas d'an~jaculation : 3 embryons 
transforms, un cas d'an~jaculation chez un para- 
pl~gique : 4 embryons transforms. 

Ces 3 grossesses ont ~volu~ de mani~re satisfai- 
sante et sont d~sormais arriv~es ~ leur terme. 

Les r~sultats de cette petite s~rie confirment rin- 
tdr~t de la technique, certes lourde et ondreuse, 
mais qui permet d'~viter le recours au sperme de 
donneur pour des patients dont la st~rilit~ ~tait 
encore jug~e, il y a quelques ann~es, d~finitivem- 
net incurable. 

La cong~lation des spermatozo~des pr41ev~s et 
surtout les m4thodes de micro-injection am4ne- 
ront probablement encore une am41ioration des 
taux de succ~s. 

0 0 0  

Facteurs influencant le taux de f~condation 
en micro-injection intra-cytoplasmique 

P. VANDERZWALMEN, B. LEJEUNE, M. NIJS, 
G. BERTIN, R. SCHOYSMAN 

Schoysman Infertility Management Foundation, 
Vaartstraat 42, 1800 Vilvoorde 

Depuis avril  1993, les infertil i t~s mascul ines  
s~v~res  (moins  de 600.000 spe rma tozo~des  
mobiles par ~jaculat) et les azoospermies s~cr& 
toires par  obstruction ou ag~n~sie d~f~rentielle 
sont trait~es par Micro-Injection Intracytoplas- 
mique d'un seul spermatozo~de Intra-Cytoplas- 
mic Sperm Injection : ICSI). 

219 ICSI ont ~t~ pratiqu~s durant  ces 15 mois, 
164 pour oligoasth~not~ratospermie majeure, 30 
pour 5checs ant~rieur de f~condation et 25 avec 
des spermatozo~des pr~lev~s dans l '~pididyme 
(MESA) ou dans le testicule. 

Les r~sultats sont les suivants: 

OAT Echecs  de Epid. ou 
f~cond, test iculaire  

Pr~l. d'ovocytes 164 30 25 
Ovocytes 1115 224 186 
2 PN (%) 683 (61) 114 (51) 87 (47) 
Transferts 159 (97) 29 (97) 24 (96) 
Grossesses 50 (30) 8 (27) 6 (24) 
G. ~volutives 43 (26) 7 (23) 5 (20) 

Le taux moyen de f~condation (58%) varie nette- 
ment  avec l 'exp~rience et avec les param~tres  
techniques tels que la taille des micropipettes, 
l 'aspiration du cytoplasme et l 'immobilisation du 
spermatozo~de. I1 est ainsi pass~ de 15% en avril 
93 ~ 76% en aofit 94. 

Le taux  de grossesses ~volutives a progress~ 
paral l~lement  de 19% pour les 100 premieres  
tentatives ~ 30 % pour les 119 suivantes. 

0 0 0  
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ENDOCRINOLOGIE 

Compara i son  de deux  techniques  de dosage  
de la LH (RIA et IRMA) entre  un groupe  de 

patients ol igospermiques et un groupe t~moin 

A. GUIVARC'H-LEVEQUE *, D. LE LANNOU*, 
C. MASSART**, P. POULAIN* 

* Ddpartement de Gyndcologie Obstdtrique et 
M~decine de la Reproduction Pr. Giraud H6tel- 

Dieu 2, rue de l'H6tel-Dieu 35033 Rennes Cedex ; 
** Laboratoire d'Immuno-Enzymologie 

Ponchaillennes 

Certaines formes d'oligospermies s6v~res lors- 
qu'elles ne sont pas h l'6vidence d'origine testicu- 
laire, posent un probl~me 6tiologique. En testant 
deux techniques de dosage, d6pistant des iso- 
formes diff6rentes de LH, nous 6voquons l'hypo- 
th~se d'un trouble de la s~cr6tion des gonadotro- 
phines ~ l'origine de certaines infertilit~s mascu- 
lines. 

Nous avons compar6 un groupe de 10 patients 
pr6sentant une oligospermie < 5 millions ayant 
une FSH (RIA) et un volume testiculaire nor- 
maux ~un  groupe de 8 t6moins ferti]es. 

Nous avons r6alis6 3 dosages ~ 8h, 10h, 12h de 
tes tos t6rone ,  de FSH (RIA), de LH (RIA et 
IRMA). 

Nous observons une valeur moyenne de testost6- 
rone de 5952,2 _+ 1114,2 pg/ml chez les patients 
et 7485,3 _+ 2592 pg/ml chez les t~moins. La diff6- 
rence est non significative probablement h cause 
de la faiblesse de l'6chantillon et l'importance de 
l'6cart type. 

Les FSH (RIA) sont comparables : 1,56 _+ 0,49 
ng/ml pour les patients versus 1,86 _+ 1,2 ng/ml 
pour les t6moins. 

La LH RIA : 1,37 _+ 0,5 ng/ml patients versus 
1,66 _+ 0,5 ng/ml t~moins, la LH IRMA 0,91 + 0,3 
mUI/ml  pa t i en t s  versus  1,52 _+ 0,7 mUI/ml  
t6moins, la diff6rence est significative p <0,05. 

Par ailleurs la corr61ation entre les deux dosages 
de LH est tr~s bonne pour les t~moins r = 0,80 et 
inexistante pour les patients. 

L'6chantillon est faible, n6anmoins la testost6ro- 
ne est plus basse, la LH IRMA est significative- 
ment abaiss6e dans le groupe des patients. 

Si l'on admet comme certains le pensent que le 
dosage IRMA est un bon reflet de ractivit6 biolo- 
gique de rhormone, nous 6voquons l'hypoth~se 
d'une anomalie de la s~cr~tion des gonadotro- 
phines dans certaines formes d'oligospermies 
dites "~ gonadotrophines normales". Nous nous 
interrogeons sur la validit6 du dosage RIA des 
gonadotrophines chez l 'homme infertile, cette 
6tude n6cessite bien sflr d'etre compl~t~e par un 
dosage FSH IRMA et poursuivie sur une plus 
large population. 

0 0 0  

Mise en ~v idence  d'un facteur  inh ibant  la 
st~roidog~n~se l eyd ig i enne  dans  le mi l i eu  

condi t ionn~ de ce l lu les  de  Sertol i  : 
Arguments en faveur d'un peptide de type AVP 

C. FILLION, A. TAHRI-JOUTEI, G. POINTIS, N. TAIB, 
J.N. HUGUES 

Laboratoire d'Endocrinologie et Biologie de la 
Reproduction ; UFR Santd Mddecine Biologie 

Humaine 93012 Bobigny 

1. Introduct ion 

I1 est admis aujourd'hui qu'en plus des gonado- 
trophines, des facteurs produits au sein m~me 
du testicule sont capables de r6guler la st~roido- 
g6n~se et la spermatog6n~se. I1 a ainsi ~t~ mon- 
tr6 que les milieux conditionn6s de tubes s~mini- 
f'eres ou de cellules de Sertoli contiennent des 
facteurs qui modulent la s6cr6tion de testostero- 
ne par des cellules de Leydig en culture. L'identi- 
t6 de ces facteurs n'est pas clairement 6tablie 
ce jour. Aux vues de nos pr~c6dents travaux, il 
apparait  qu'un peptide de type AVP pourrai t  
~tre un de ces facteurs. En effet, nous avons 
montr6 par des ~tudes in vitro que I'AVP, via un 
r6cepteur sp6cifique de type V1, inhibe la s~cr6- 
tion de testost6rone par les cellules de Leydig. 
De plus, nous avons mis en ~vidence parimmu- 
nohistochimie la pr6sence d'un peptide de type 
AVP dans les cellules de Sertoli. Afin de v~rifier 
notre hypoth~se, nous avons recherch~ l'effet de 
milieux conditionn6s de cellules de Sertoli sur la 
production de testost6rone par des cellules de 
Leydig en culture, puis nous avons compar~ cet 
effet h celui de I'AVP. 

2. Materiel  et m~hodes  

�9 Isolement des cellules de Sertoli et de Leydig 
partir de testicules de souris immatures. 
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�9 Culture des cellules de Leydig en presence soit 
de milieu conditionn~ de cellules de Sertoli 
(SCM), soit d'AVP de synth~se. Dans certains 
cas, adjonction d'un antagoniste du r~cepteur 
V1. 

�9 Dosages radioimmunologiques de la testostero- 
ne produite par les cellules de Leydig en cultu- 
re. 

3. R~su l ta t s  e t  d i s c u s s i o n  

Nos r~sultats  indiquent  que le SCM, comme 
I'AVP, inhibe de faqon dose d~pendante la pro- 
duction de testosterone stimul~e par hCG par 
des cellules de Leydig en culture. Dans les deux 
cas, cet effet n'est observ6 qu'apr~s 72h de traite- 
ment. De m~me que pour I'AVP, le site d'action 
serait localis~ en aval du complexe r6cepteur- 
ad6nylate  cyclase puisque l ' inhibition a lieu 
m~me en pr6sence de 8-bromo-AMPc, un ana- 
logue de I'AMPc. Le SCM semble contenir un fac- 
teur de type AVP car d'une part les effets d'une 
dose maximale d'AVP et de SCM ne sont pas 
additifs et d'autre part l'inhibition de la produc- 
tion de testosterone induite par le SCM peut ~tre 
en partie r~vers~e par l'adjonction dans le SCM 
d 'un an tagonis te  du r~cepteur  V1 de I'AVP. 
L'ensemble de ces r~sultats sugg~re que les cel- 
lules de Sertoli s~cr~tent un facteur de type AVP 
biologiquement actif sur la fonction leydigienne. 

O O 0  

T u m e u r s  t e s t i c u l a i r e s  ~ c e l l u l e s  de  Leydig  : 
N e u f  o b s e r v a t i o n s  

B. BAUDUCEAU, H. MAYAUDON, M. DUCORPS, 
C. HELIE, J.P. RIVELINE, A. PUJOL, J. ANDRI~ 

Service d'Endocrinologie HIA Bdgin, 94160 
Saint-Mandd France 

Repr~sentant 2 ~ 3 % de l'ensemble des tumeurs 
testiculaires, les leydigiomes sont fr~quemment 
r~vel~s par  l ' appar i t ion  d 'une gyn~comastie 
comme en t~moignent  les observat ions  sui- 
vantes. 

1. O b s e r v a t i o n s  

Ces neuf observations de leydigiomes (fige : 30 -+ 
10 ans) ont ~t~ recueillies au sein d'une cohorte 
de 750 sujets explores pour gyn~comastie. Cette 
derni~re ~tait bilat~rale dans les 2/3 des cas, de 
volume mod~r~ et ~tait apparue depuis un mois 

h dix ans. Exception faite de la l~re observation, 
l'examen clinique, m~me orient~, ne retrouvait 
pas de syndrome tumoral testiculaire. 

L'exploration hormonale se r~v~lait souvent nor- 
male dans les 8 cas off elle avait pu ~tre men6e. 
En effet l'~16vation de l'Estradiol n'6tait retrouv6e 
que chez 4 patients et la testost6ron6mie n'6tait 
franchement abaiss~e que dans la moiti6 des cas, 
si bien que le rapport Testosterone sur Estradiol 
n'6tait 6vocateur de l'affection (< 85) que 3 fois sur 
8. Le taux des gonadotrophines ~tait abaiss6 dans 
la moiti~ des cas et celui de la prolactin~mie 
mod~r6ment ~lev~. Le test a I'HCG appr~ci~ par 
le dosage de l'Estradiol et de la testosterone avant 
puis les 3 jours suivant une injection de 5000 uni- 
t6s d'HCG, ne montrait une riposte explosive que 
chez 2 des 6 malades chez lesquels il avait pu ~tre 
r~alis~. En d~finitive l 'exploration hormonale 
n'apportait des arguments en faveur du diagnos- 
tic que dans 50% des cas. 

Contrastant avec les insuffisances des donn~es 
biologiques, l '6chographie  tes t icu la i re  ~tait  
constamment d~monstrative, visualisant la pre- 
sence d'une tumeur arrondie et hypo~chog~ne 
dont la taille se situait aux alentours de 10 m m .  
Dans une observation la tumeur testiculaire se 
rev61ait bilat6rale. 

Exception faite de ce dernier cas, une castration 
unilat6rale ~tait r6alis~e chez tousles  malades, 
permettant de confirmer le diagnostic et d'assu- 
rer la gu~rison. Aucune r6cidive controlat~rale 
n'~tait observ~e et la gyn6comastie regressait  
progressivement en quelques mois dans la majo- 
rit6 des cas. 

Les dosages hormonaux post-op6ratoires mon- 
traient une diminution de la prolactin6mie et de 
l'Estradiol~mie tandis qu'6tait observ6e une ~16- 
vation de la testost~ronemie et des gonadotro- 
phines. 

2. C o m m e n t a i r e s  

R6vel6es chez l'enfant par des stigmates de virilis- 
me pr~coces et de pseudo-pubert6 isosexuelle, les 
tumeurs h cellules de Leydig se manifestent le 
plus souvent chez l'adulte par des signes de f~mi- 
nisation. Contrairement aux tumeurs germinales. 
Les leydigiomes sont le plus souvent de tr~s petit 
volume si bien que l'examen clinique, m~me m~ti- 
culeux, peut parfaitement les m~connaitre. 

Si l'exploration biologique objective typiquement 
une ~l~vation des oestrog~nes urinaires, de l'es- 
tradiol et une diminution de la testosterone plas- 
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mat ique ,  ces modi f i ca t ions  sont  en r~alit~ 
inconstantes ou discr~tes. Les taux des gonado- 
trophines sont variables et le spermogramme 
montre le plus souvent une oligo ou une azoo- 
spermie. La r~alisation d'un test h I'HCG a ~t~ 
propos6 pour sensibiliser les dosages statiques 
mais les r~sultats  de cette s~rie s ' inscrivent 
contre  sa par fa i te  fiabilit~ puisqu ' i l  au ra i t  
m~connu 4 leydigiomes sur 6. 

L'~chographie testiculaire permet au contraire 
d'intercepter des tumeurs encore infra-cliniques 
pour lesquelles la biologie n 'emporte  pas la 
conviction. L'aspect ~chotomographique se carac- 
t~rise par l'existence d'une formation hypo~cho- 
g~ne bien limit~e, de petite taille, d'~chostructu- 
re homog~ne, ne d~formant pas les contours du 
testicule. 

B~nignes dans 85% des cas, ces tumeurs h cel- 
lules de Leydig n~cessitent cependant une orchi- 
dectomie unilat~rale autor isant  la r~gression 
progressive des signes de f~minisation. 

3. C o n c l u s i o n  

Fr~quemment r~v~l~es par l 'installation d'une 
gyn6comastie, les tumeurs h cellules de Leydig 
ne doivent pas ~tre m~connues en raison de leur 
retentissement sur la virilisation et le risque de 
leur malignit6. I1 s'av~re donc indispensable de 
r~aliser une ~chotomographie testiculaire devant 
toute gyn6comastie. 
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H y p e r p r o l a c t i n ~ m i e  l i~e  ~ u n  exc~s  de 
p r o l a c t i n e  de  h a u t  po ids  m o l ~ c u l a i r e  

C. LEMAIRE, A. LEMAIRE, D. DEWAILLY, P. FOSSATI 

Service d'Endocrinologie USNA 59037 Lille 
Cedex France ; Centre EPARP, 47-49, rue de la 

Bassde 59000 Lille France 

L'hyperprolactin~mie (HPRL) peut ~tre respon- 
sable  de dys fonc t ion  sexuelle.  Devan t  une 
impuissance ~rectile, on estime sa fr~quence 
moins de 1%, mais ceci est probablement sur~va- 
lug. Trois formes mol6culaires de prolactine 
(PRL) sont observ~es dans le s~rum apr~s gel fil- 
tration : la little, Big et Ris Big PRL de haut  
poids moleculaire (HPM), sup~rieur a 100 Kda. 
La plus grande fraction de PRL pr~sente chez le 
sujet normal ou chez le patient avec hyper-PRL 
est la "little" PRL, biologiquement active. 

Depuis quelques ann~es, un exc~s de prolactine 
de haut  poids mol~culaire (PRL-HPM) a ~t~ 
identifi~ (principalement chez les femmes) dans 
des situations d'hyper-PRL asymptomatiques : 
l'absence de symptomatologie a ~t~ attribute h la 
faible activit~ biologique de PRL-HPM. Cette 
s i tuat ion n 'appara~t  pas pathologique et ne 
requiert pas de traitement sp~cifique. 

Nous rapportons 5 cas d'hyper-PRL avec exc~s 
de PRL-HPM chez l 'homme. L'~ge moyen des 
patients ~tait de 24 + 18 ans (valeurs extremes : 
15 - 58 ans). Le motif de consultation initial ~tait 
une impuissance (n = 2 dont un homme, p~re de 
14 enfants), une pubert~ retard4e (n = 3). Apr~s 
le bilan clinique initial, une simple surveillance 
fut effectu~e ; les deux patients, se plaignant de 
troubles ~rectiles, constat~rent une restauration 
spontan~e de leur fonction sexuelle avec "norma- 
lisation de la libido". Parmi les trois derniers cas, 
on notait un d~roulement normal et spontan~ de 
la pubert~ et une vie sexuelle jug~e satisfaisante 
par les patients. Les explorations endocriniennes 
et notamment androg~niques ~taient normales 
dans tous les cas, en dehors de I'HPRL. La PRL 
moyenne  ~tait  de 57 +_ 30 ng/ml (va leurs  
extremes : 23 - 86), n < 20 ng/ml (IRMA). Les 
explorations morphologiques (scanner ou r~son- 
nance magn~tique nucl~aire) ~taient normales 
en dehors d'un cas avec selle turcique vide. En 
raison de la discordance entre les donn~es cli- 
niques et biologiques, une chromatographie sur 
gel sephacryl fut effectu~e.Un exc~s de PRL- 
HPM fut mis en ~vidence dans tousles cas avec 
en moyenne 67 + 21% (valeurs extremes : 44 - 
95), le pourcentage respect i f  pour les sujets 
t~moins ~tant > 80% pour la "little" PRL et < 
10% pour PRL-HPM. 

D i s c u s s i o n  

En cas de discordance entre H-PRL et les don- 
n~es cl iniques (H-PRL a s y m p t o m a t i q u e  et 
absence de re tent issement  endocrinien), une 
analyse chromatographique doit ~tre effectu~e 
afin de rechercher une HPRL avec exc~s de PRL 
de haut poids mol~culaire. 

0 0 0  

115 



ERECTION 

M e s u r e  d e  l ' ~ r e c t i o n  c h e z  l e  ra t  p a r  
t ~ l ~ m ~ t r i e  

F. GIULIANO*, J. BERNABE**, O. RAMPIN**, 
G. BENOIT*, A. JARDIN* 

* Laboratoire de Chirurgie Expdrimentale et 
Service d'Urologie, C.H. U. de Bic~tre, Universitd 

Paris-Sud, 78, Avenue du Gl Leclerc, 94275 
Le Kremlin Bic~tre ; ** Laboratoire de 

Neurobiologie Vdgdtative, I.N.R.A. 78352 
Jouy-en-Josas Cedex. 

1. I n t r o d u c t i o n  

L'~rection est un ph~nom~ne complexe dont la 
commande neurohumorale ~ l'~tage enc~pha- 
lique demeure tr~s mal connue. La physiologie 
de l'~rection a ~t~ explor~e ~ l'aide de modules 
comportementaux chez l'animal ~veill~ ne per- 
met tant  qu'une appreciation qualitative de la 
fonction ~rectile, et chez l 'animal anesth~si~ 
lors de stimulations nerveuses p~riph~riques 
dans des conditions exp~rimentales ~loign~es 
des s i tua t ions  physiologiques.  Afin de per- 
mettre la mesure exacte de la fonction ~rectile 
au cours de s i tuat ions  physiologiques,  nous 
avons d~velopp~ un module d 'enregis t rement  
par  t~l~m~trie de la pression dans les corps 
~rectiles (pression intracaverneuse et pression 
intraspongieuse) chez le rat ~veill~ libre de ses 
mouvements. 

2. M a t e r i e l  e t  m 4 t h o d e s  

Chez 19 rats m~les adultes un catheter ~tait 
implant~ chirurgicalement sous anesth~sie dans 
le corps caverneux ou dans le bulbe spongieux. 
Ce catheter ~tait reli~ ~ un transducteur de pres- 
sion lu i -m~me coupl~ ~ un ~met teur .  Cet 
ensemble miniaturis~ ~tait plac~ en sous-cutan& 
Les signaux de pression transmis par t~l~m~trie 
~taient recueillis par une antenne plac~e sous la 
cage d'observation, et enregistr~s sur ordinateur. 
Les pressions intracaverneuse ou intraspongieu- 
se ~taient mesur~es, lors de co~t avec une femelle 
r~ceptive selon un protocole standardis~, lors de 
stimulations tactiles du prepuce (modUle d'~rec- 
tion r~flexe propos~ par B. HART en 1968) et au 
cours de p~riodes de 24 heures, le rat ~tant seul 
dans la cage. 

3. R ~ s u l t a t s  

Les rats ~quip~s du capteur de pression pr~sen- 
taient le m~me comportement sexuel en presence 
d'une femelle r~ceptive que des rats t~moins. La 
pression intracaverneuse ~ l'~tat flaccide ~tait 
d'environ 20 mm Hg. Des augmentations supra- 
systoliques de pression intracaverneuse ~taient 
enregistr~es pendant les montes (456 + 49 mm 
Hg), les intromissions (671 + 166 mm Hg) et les 
~jaculations (739 + 74 mm Hg). Dans le corps 
spongieux, des augmentations suprasystoliques 
~taient mesur~es lors des intromissions (862 -+ 
86 mm Hg) et des ~jaculations (2593 + 150 mm 
Hg). 

Pendant les s~quences d'~rections r~flexes, des 
augmentations de pression intracaverneuse de 
67 _+ 15 mm Hg, 99 • 23 mm Hg et 215 + 50 mm 
Hg accompagnaient respectivement les ~rections 
du gland, les "cups" (~rections intenses du gland) 
et les "flips" (dorsif lexions i m p o r t a n t e s  du 
gland). 

Des augmen ta t ions  spontan~es  de press ion 
in t racaverneuse ~taient enregistr~es sous la 
forme de 10 ~ 15 ~pisodes par 12 heures. Chaque 
~pisode consistait en une augmentation en pla- 
teau de la pression intracaverneuse de 131 • 10 
mm Hg pendant laquelle survenaient des pics 
suprasystoliques d'une amplitude de 158 ~ 752 
mm Hg. 

4. D i s c u s s i o n  

Nos r~sultats montrent la fiabilit~ de la mesure 
des pressions intracaverneuse ou intraspongieu- 
se par t~l~m~trie. Ils mettent en ~vidence la pre- 
sence de pressions suprasys to l iques  dans le 
p~nis pendant les ~rections in copula et ex copu- 
la. Les ~rections spontan~es correspondent vrai- 
semblablement aux phases de sommeil para- 
doxal de l'animal. Les amplitudes et les dur~es 
diff~rentes des pics de pression p~nienne selon 
les conditions d'apparition de l'~rection sugg~- 
rent que les m~canismes nerveux commandant 
ces r~ponses sont diff~rents. Ce nouveau module 
doit permet t re  d 'une par t  ]e d~veloppement  
d'une recherche pharmacologique visant ~ propo- 
ser un traitement per os des troubles de l'~rec- 
tion et d'autre part une approche physiologique 
int~gr~e de la fonction ~rectile. 
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Pr6senta t ion  d'un n o u v e a u  rigidim6tre 
p6n ien  informatis6  

D. DELAVIERRE, M. PENEAU, H. IBRAHIM 

Service d'Urologie-Andrologie CHR d'Orldans 

1. Introduct ion  

Nous pr~sentons un nouveau rigidim~tre penien 
informatis6 de fabrication franqaise (Erectosom- 
nographe*) utilisant le brassard de rigidit~ de 
Lavoisier. 

2. Materiel  et m~thodes  

En 17 mois d'utilisation nous avons effectu~ 172 
enregistrements, 118 nocturnes et 54 au cours 
d' injections in t ra-caverneuses  (IIC), chez 55 
patients. Les enregistrements au cours des IIC 
nous ont permis de pr6ciser les valeurs corres- 
pondant h une rigidit6 normale facilitant ainsi 
l'interpr~tation des courbes nocturnes. 

3. R~sultats  

Au cours de cette experience pr~liminaire nous 
avons appr~cie les avantages suivants : 

�9 Rapidite de programmation et d'analyse des 
r6sultats, 

�9 Mesure de la rigidite de faqon continue per- 
met tan t  de d6tecter les ~rections de courte 
duree  et les pics de su rp ress ion  li~s h la 
contraction des muscles p~rin~aux, 

�9 Calcul et affichage automatiques des para- 
m~tres 

�9 Enregistrement (dans la version complete de 
l'appareil) de certains signaux neurophysiolo- 
giques permettant  d'appr~cier la qualit~ du 
sommeil et la presence de p~riodes de sommeil 
paradoxal. 

Le p r inc ipa l  i n c o n v e n i e n t  du sys t~me est  
l'impossibilit~ d'explorer en ambulatoire en rai- 
son de la connexion permanente entre le boitier 
de liaison et le syst~me informatique. 

Nous avons ~galement rencontr~ les probl~mes 
suivants: glissement du brassard en dehors de la 
verge chez 1 patient,  g~ne ou douleurs de la 
verge en ~rection li~es h la presence du brassard 
chez 2 patients, d~tachement du brassard au 
cours d'une ~rection chez 1 patient. 

O O O  

Int~r~t de  la rigidim~trie  noc turne  
informatis~e dans  le bi lan d'une insuffisan- 

ce ~rectile : A propos  de 50 pat ients  

D. DELAVIERRE, M. PENEAU, H. IBRAHIM 

Service d'Urologie-Andrologie CHR d'Orldans 

1. Matdriel et m~thodes  

Nous avons effectu~, h l'aide d'un rigidim~tre 
informatis~, 2 ou 3 nuits d'enregistrement des 
~rections chez 50 patients pr~sentant une insuf- 
fisance ~rectile (ins. ~rect.) et nous avons cher- 
ch~ h corr~ler l'impression clinique laiss~e par 
l'interrogatoire et rexamen lors de la l~re consul- 
tation et les r~sultats de l'exploration. 

2. R~sultats  

�9 7 pat ien ts  ddcrivaient des drections normales  
dans certaines circonstances et le diagnostic 
d'ins. ~rect. psychologique ~tait donc connu : la 
r igidim~trie  s 'es t  r~v~l~e normale  chez 5 
patients et n'a eu pour int~r~t que d'apporter 
un argument scientifique objectif ; 

�9 Chez 11 pat ien ts  l ' impression dtait en faveur  
d'une ins. drect, psychologique sans  cert i tude 
(jamais d'~rections normales) : la rigidim~trie 
s'est r~v~l~e normale chez 6 d'entre eux (55%), 
confirmant ainsi le diagnostic suspectC 

�9 Chez 23 pat ients  l ' impression dtait imprdcise : 
la rigidim~trie s'est r~v~l~e normale chez 5 
d'entre eux (22%), permettant ainsi le diagnos- 
tic d'ins.~rect, psychologique. 

�9 Chez 9 pat ients  le diagnostic d'ins, drect, orga- 
nique dtait quasiment  certain (apr~s chirurgie 
pelvienne par exemple) : la rigidim~trie n'a 
jamais ~t~ normale et n'a eu aucun int~r~t. 

3. Conc lus ion  

La rigidim~trie nocturne ~tait en th~orie int~ressan- 
te chez les 34 patients dont rinterrogatoire et l'exa- 
men initiaux ne permettaient pas un diagnostic pre- 
cis mais en pratique elle n'a permis le diagnostic 
d'ins.~rect, psychologique que chez 11 d'entre eux 
(32%) sans pouvoir l'~liminer chez les autres. Si 
l'int~r~t de cet examen n'a donc pas ~t~ n~gligeable 
(puisqu'un bilan plus complet a ~t~ ~vit~ chez ces 11 
patients) il reste n~anmoins limit~ d'autant qu'il 
faut admettre des probl~mes techniques et des diffi- 
cult,s dans l'interpr~tation des enregistrements en 
rabsence de normes bien d~finies. 

O O O  
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Injections intracaverneuses sous contr~le 
rigidim~trique. Application/ l  l'~tude des 

~rections nocturnes  

D. DELAVIERRE, M. PENEAU, H. IBRAHIM 

Service d'Urologie-Andrologie CHR d'Orldans 

1. Introduction, materiel et m~thodes 

L'interpr~tation d 'une rigidim~trie informatis~e 
nocturne dans le bilan d'une insuffisance ~rectile 
(ins.~rect.) est difficile car la litt~rature est pauvre 
en enregistrements chez des patients normaux ou 
au cours d'injections intracaverneuses (IIC). 

Afin de faciliter l ' interpr~tation de nos enregis- 
t rements  nocturnes, nous avons effectu~ 54 IIC 
d 'une drogue vaso-active chez 39 pat ients  pr~- 
sen tan t  une ins. ~rect. sous contr61e rigidim~- 
trique. Notre appareil est l '~rectosomnographe* 
qui exprime les paliers de rigidit~ en mm de Hg. 

2. R~sultats et conclus ion 

A un plateau infdrieur ~ 35 mm Hg (32 ICC) cor- 
respond dans 97% des cas une r~ponse clinique 
insuffisante pour permettre  une p~n~tration. 

A un plateau compris entre 35 et 45 mm Hg (5 
IIC) correspond dans 40 % des cas une rigidit~ 
suffisante pour permettre  une p~n~tration. 

Enfin, ~ un plateau supdrieur ~ 45 mm de Hg (17 
IIC) correspond dans 82 % des cas une rigidit~ 
suff isante pour  permet t re  une p~n~tration. En 
f ixant  une limite de pression plus ~lev~e il est 
possible d'am~liorer ce pourcentage mais la sen- 
siblit~ de l 'examen diminue alors consid~rable- 
ment. Nous avons donc considerS, pour interpre- 
ter  nos courbes nocturnes, qu'un palier sup~rieur 
fi 45 m m  Hg correspondait  fi une rigidit~ norma- 
le avec un r i sque d ' e r r eu r  dans  20 % des cas 
environ, ce qui est important.  

Cette conclusion ne remet  pas en cause l'~recto- 
somnographe* mais la rigidim~trie nocturne elle 
m~me car des r~sultats identiques ont r~cemment 
~t~ publi~s avec le Rigiscan* [1]. L'interpr~tation 
d 'une  r igidim~tr ie  nocturne ,  dont  on sai t  d~jfi 
qu'elle n 'a aucune valeur quand elle est n~gative, 
dolt donc ~tre prudente ce qui est un ~l~ment d~fa- 
vorable quant  ~i la validit~ de cette exploration. 

BIBLIOGRAPHIE 
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Int~r~t des explorations cardio-respiratoires 
associ~es/ l  un enregistrement pl~thysmo- 

graphique des ~rections nocturnes  

A. LEMAIRE, J. BUVAT, G. MARCOLIN, 
M. BUVAT-HERBAUT 

Association EPARP, 47-49, rue de la Bass~e 
59000 Lille 

Nous avons actuellement la possibilit~ d'explorer 
duran t  le sommeil diverses pathologies notam- 
ment  le syndrome d'apn~e du sommeil (SAS). Sa 
relation avec l 'hypogonadisme est  bien connue. 
En revanche,  son association avec les t roubles 
~rectiles a ~t~ peu explor~e. Afin de d~finir cette 
situation, nous avons associ~ fi la pl~thysmogra- 
phie des ~rections nocturnes ,  l ' en reg i s t r ement  
des modifications cardio-respiratoires duran t  le 
sommeil. 

1. M a t e r i e l  et m~thodes 

L'enregis t rement  des ~rections nocturnes  a ~t~ 
effectu~ au moyen du Rigiscan. Les param~tres  
cardio-respiratoires ~taient ~tudi~s par  le syst~- 
me informatis~ IMS 200 - Cardas. 

Nous avons retenu les param~tres suivants  : 

�9 saturat ion en 02 (SaO2), 

� 9  et dur~e des apn~es, 

�9 fr~quence cardiaque et ses variations (A PR = 
difference ent re  fr~quence m a x i m u m  et fr~- 
quence minimum) 

38 patients, ~g~s de 37 fi 65 ans, ont ~t~ explo- 
res. Ils ~taient r~partis en deux groupes selon 
que la pl~thysmographie ~tait normale (Groupe 
I) ou m o n t r a i t  des  a n o m a l i e s  m o d ~ r ~ e s  ou 
s~v~res (groupe II). 

2. R6sultats 

16 patients avaient  une pl~thysmographie nor- 
male (Groupe I). Parmi  ceux-ci, aucune  apn~e 
n 'a  ~t~ enreg is t r~e  d u r a n t  le sommei l .  SaO2 
minimum moyenne ~tait de 90,5% + 2,27. 

A PR ~tait de 59,06 + 13,3. Le taux moyen de tes- 
tosterone plasmatique est de 6,93 ng/ml + 3,02. 

22 patients avaient des anomalies pl~thysmogra- 
phiques (groupe II). 15 patients dont 4 clinique- 
ment  avaient un SAS, eurent  une SaO2 inf~rieu- 
re ~ 85% au moins ~ une reprise. SaO2 min imum 
moyenne  ~tait de 84,56% _+ 15,9, significative- 
ment  plus basse que dans le groupe I (t = 3,8436 
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** p < 01). A PR 6tait de 75 + 13,38 significative- 
m e n t  plus 61ev6 que dans  le groupe I (t = 
3,5299** p < 01). Dans le groupe II, 7 patients 
avaient donc une SaO2 normale. 

Leur  A PR 6tai t  comparab le  aux 15 au t res  
patients. La testost6rone plasmatique moyenne 
de l'ensemble des patients du groupe ll 6tait de 
5,39 ng/ml + 1,92 (NS versus groupe I). 

Les 4 patients avec un SAS clinique b6n6fici~- 
rent d'un syst~me d'aide respiratoire par pres- 
sion positive continue. Trois d'entre eux d6cri- 
rent une am61ioration significative de leur fonc- 
tion sexuelle apres 6 h 9 mois de ce traitement 
continu. 

3. D i s c u s s i o n  

Quelle qu'en soit l'origine, le SAS a 6t6 consid6r6 
par certains comme artefact dans l'enregistre- 
ment pl6thysmographique. Le m6canisme intrin- 
s~que de ces anomalies reste enti~rement myst6- 
rieux. Aucune 16sion du syst~me nerveux central 
n'a 6td ddmontr6e ~ ce jour. 

I1 a 6t6 observ6 une augmentation dans le liqui- 
de c6r6bral d'acide 5 hydroxyindolacetique, nn 
m6tabolite de la s6rotonine. Ceci est plus vrai- 
semblablement la cons6quence d'une privation 
de sommeil que la mise en 6vidence d'une ano- 
malie d'un neurotransmetteur. Les modifications 
du r y t h m e  ca rd i aque  observ6es  parmi  les 
patients avec une pl6thysmographie anormale 
peuvent faire 6voquer une anomalie du syst~me 
nerveux v~g6tatif. 

4. C o n c l u s i o n  

La fr6quence plus importante des SAS chez les 
hommes impuissants avec une pl6thysmographie 
anormale et l'am61ioration significative des trois 
patients sur quatre avec un appareil ~ pression 
positive continue peut sugg6rer une relation de 
cause ~ effet. I1 apparait ainsi n6cessaire d'asso- 
cier a l'enregistrement pl6thysmographique, des 
investigations cardio-respiratoires sp6cialement 
quand la p16thysmographie est anormale. La 
d6couverte d'anomalies cardio-respiratoires ne 
peut pas 6tre consid6r6e comme un simple arte- 
fact. Elle peut conduire h des traitements sp6ci- 
fiques qui sont susceptibles d'am61iorer la fonc- 
tion sexuelle. 
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Activi t6  61ectrique c a v e r n e u s e  : 
C o m p a r a i s o n  des  e n r e g i s t r e m e n t s  o b t e n u s  

en  pr6- et  pos t -op6ra to i re  a v e c  le space  
c h e z  des  p a t i e n t s  p r o g r a m m 6 s  p o u r  u n e  

p r o t h ~ s e  p 6 n i e n n e  

M. SCHOUMAN, P. LACROIX 

Centre d'Urologie et d'Andrologie 164, Avenue 
Charles de Gaulle 92200 NeuiUy 

De nombreux travaux ont discut6 la possibilit6 
d'enregistrer une activit6 61ectrique caverneu- 
se.Certains ont affirm6 qu'il s 'agissait  d 'une 
activit6 des fibres musculaires  lisses caver- 
neuses, quand d'autres concluaient h des arte- 
fac ts  ou ~ des r6ponses  c u t a n 6 e s  s y m p a -  
thiques. 

Cette 6tude pr6sente les r6sultats de l'enregis- 
trement de l'activit6 61ectrique caverneuse r6ali- 
s6 chez 20 patients dont 10 ont subi l'enregistre- 
ment  avant  et apr~s la pose d 'une  proth~se 
p6nienne. 

1. Mat6riel  et  m 6 t h o d e s  

20 patients parmi lesquels 10 pr6sentaient une 
impuisance psychogbne et les 10 autres 6taient 
programm6s pour une proth~se p6nienne, 
l'exclusion des causes neurog~nes. 

Les enregistrements ont 6t6 r6alis6s avec un 
Electro-myographe SPACE 7500 WIEST avec 
des 61ectrodes de surface 13 L20 pendant  15 
minutes apr~s un repos de 20 minutes. Des sti- 
mulations sonores sont provoqu6es au cours de 
l'enregistrement. 

Les enregistrements ont 6t6 r6alis6s simultan6- 
ment sur la verge et la paume de la main avant 
et apr~s implantation d'une proth~se p6nienne, 
puis compar6s h ceux obtenus sur un groupe 
contr61e. 

2. R6sul ta t s  

�9 Aucune diff6rence significative n'est apparue 
enre l'activit6 61ectrique enregistr6e avant et 
apr~s l'implantation de la proth~se p6nienne, 
ni avec celle enregistr6e chez les patients du 
groupe t6moin. 

�9 Les potentiels 61ectriques enregistr6s appa- 
raissent simultan6ment sur la paume de la 
main et sur le p6nis, qu'ils soient spontan6s ou 
provoqu6s par la stimulation sonore. 
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3. C o n c l u s i o n  

De ces r6sul ta ts ,  nous pouvons conclure que 
l'activit6 61ectrique enregistr6e par  cette m6tho- 
de n'6value pas le muscle lisse caverneux mais 
les potentiels 6voqu6s cutan6s sympathiques dos 

la stimulation des glandes sudoripares.De ce 
fait, l'abolition de ces potentiels sugg~re plus une 
alt6ration du syst~me nerveux autonome qu'une 
dysfonction ou une d6g6n6rescence du muscle 
lisse caverneux. 

O O 0  

TRAITEMENT DE 
LIIMPUISSANCE 

C o m p a r a i s o n  de 2 s u b s t a n c e s  v a s o a c t i v e s  
de seconde  g6n6ra t ion  ut i l is6es  p o u r  les  

in j ec t ions  i n t r a c a v e r n e u s e s ,  le mox i sy ly te  
et  la p r o s t a g l a n d i n e  E1 

J. BUVAT, A. LEMAIRE, G. MARCOLIN, 
M. BUVAT-HERBAUT 

Association pour l'Etude de la Pathologie de 
l'Appareil Reproducteur et de la Psychosoma- 

tique (EPARP) 49, rue de la Bassge 59000 Lille 

Cette 6tude r6t rospect ive  compare  les 2 pre- 
mieres substances  propos6es pour  r6duire les 
taux 61ev6s d'6rections prolong6es et de fibrose 
aprbs papav6rine. 

1. Mat6rie l  et  m 6 t h o d e s  

Les sujets sont les 130 premiers  impuissan ts  
inclus dans notre programme d'auto-injections 
de Moxisylyte (Mox) (de 06/1985 ~ 12/1993) et les 
130 p r emie r s  inclus  dans  no t re  p r o g r a m m e  
d'auto-injections de prostaglandine E1 (PGE1) 
(de 10/1989 ~ 10/1993). Les 2 populations ont le 
m6me age moyen mais il y avait  un peu plus de 
cas psychogbnes et moins d'organiques dans la 
popu la t ion  Mox ( r e s p e c t i v e m e n t  55 et  24% 
contre 40 et 33% dans la population PGE1). 

2. R6su l ta t s  

Les sujets Mox ont fait 7350 injections en 1931 
mois (3.81mois) et les sujets PGE 1 9500 en 1902 
mois (51mois). Les tableaux ci-dessous pr6cisent 
les taux d'efficacit6, de tol6rance, et de poursuite 
du trai tement (Tableaux 1, 2 et 3 page suivante). 

3. C o n c l u s i o n s  

La PGE1 est manifestement plus puissante que le 
Mox chez les sujets psychogbnes et plus encore 
chez les organiques. Par contre le Mox fait courir 
moins de risques d'6rection prolong6e et induit 
moins de douleurs. Les deux substances n'indui- 
sent qu'un faible taux de fibrose. En d6pit de sa 
meilleure tol6rance, la fr6quence d'utilisation et le 
taux de poursuite du Mox sont plus faibles que les 
taux correspondants de la PGE1. Le Mox est sur- 
tout indiqu6 chez les sujets hypersensibles aux 
injections intracaverneuses, et dans les quelques 
cas chez qui la PGE1 doit 6tre abandonn6e ; du 
fait qu'elle induit une douleur qui ne dispara~t pas 
avec la poursuite des injections. 
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Tab leau  1 : Efficacit~ (gu$ris : rapports normaux apr~s arrSt des inject ions) .  

Nb M~diocre % des cas avec bonne  efficacit~ 
Subst. pat. bonne  moyenne  ou nul le  gu~ris psychog, arter, neurol, veineux 

Mox. 130 65 24 41 15 36/69 11/24 10/14 0/5 
50% 18% 32% 11,5% 56% 46% 71% 0% 

PGE 1 130 92 16 22 12 42/53 26/27 10/12 4/13 
71% 12% 17% 9,2% 79% 96% 83% 31% 

Tab leau  2 : To lerance  (Nb de  cas  avec  c o m p l i c a t i o n  correspondante) .  

~rect. prolong~es (nb de cas) doul. doul. tachy. ~jac. 
Subs. > 2 h > 6 h trait~es locale diffuse Fibrose phyl laxie  bloqu~e 

Mox. 1 0 0 1 0 2 18 5 
0,7% 0,7% 1,5% 14% 3,8% 

PGE 1 11 2 1 6 6 3 17 1 
8,4% 1 ,5% 0,7% 4,6% 4,6% 2,3% 13% 0,7% 

Tab leau  3 : Taux  de  p o u r s u i t e  (entre  paren th .  : apr~s des  ~checs pr~coces  et  des  eas  gu~ris).  

encore en auto-injections au mois  : 
en changt  

Subs. cours subst.  6 12 18 24 36 48 60 72 84 

Mox 25 31 64% 45% 29% 25% 14% 12% 12% 12% 9% 
19% 24% (90%) (66%) (43%) (36%) (21%) (19%) (19%) (19%) (15%) 

PGE 1 60 8 87% 74% 55% 48% 37% 
46% 6% (93%) (85%) (67%) (58%) (43%) 

L e s  i n j e c t i o n s  i n t r a c a v e r n e u s e s  d ' u n  
m ~ l a n g e  p a p a v ~ r i n e ,  p h e n t o l a m i n e  e t  

p r o s t a g l a n d i n e  E1 s o n t  e f f i c a c e s  e t  b i e n  
t o l ~ r ~ e s  c h e z  50% d e s  i m p u i s s a n t s  r ~ s i s t a n t  

la  s e u l e  P G E 1  

J. BUVAT, G. MARCOLIN, M. BUVAT-HERBAUT, 
A. LEMAIRE 

Association pour l'Etude de la Pathologie de l'Ap- 
pareil Reproducteur et de la Psychosomatique 

(EPARP) 49, rue de la Bassde 59000 Lille 

Les m~langes  associant  papav~rine,  phentolami-  
ne et  p ros tag land ine  E1 ( P G E 1 )  sont de plus en 
p l u s  u t i l i s ~ s  p o u r  les  i n j e c t i o n s  i n t r a c a v e r -  
neuses .  Pu i squ ' i l s  peuven t  t h~o r iquemen t  ~tre  

efficaces chez les sujets  r~s is tants  h la  PGE1 ou 
la papav~rine  seule, de plus en plus de sp~cia- 

l istes les u t i l i sent  d'embl~e. Cependant  leur  plus 
g rande  pu i s sance  expose h un r i sque  accru de 
pr iapisme,  t andis  que leur  contenu en papav~ri-  
ne p o u r r a i t  a u s s i  e x p o s e r  h la  f ib rose .  D a n s  
notre  centre,  nous avons donc d~cid~ de l imi te r  
l ' u s age  de ces a s s o c i a t i o n s  t r i p l e s  a u x  s u j e t s  
r ~ s i s t a n t  h la  seu le  PGE 1. Dans  ce t te  ~tude,  
nous r appor tons  les r~su l ta t s  obtenus  p e n d a n t  
un an chez ce type de pat ients .  

1. S u j e t s  et  m ~ t h o d e s  

Une injection in t racaverneuse  tes t  d 'une associa- 
t ion t r ip le  (papav~r ine  8 mg, phen to l amine  0.2 
mg et  PGE1 10 ~ml) a ~t~ propos~e aux suje ts  
t ra i t~s  pa r  auto- inject ions in t racaverneuses ,  ou 
candida ts  ~ ce t ra i t ement ,  dont  la  r~ponse ~ des 

121 



doses ~lev~es de PGE1 (20 ou le plus souvent 40 
pg) ~tait insuffisante pour un rapport  satisfai- 
sant. De Janvier  ~a D~cembre 1993, 36 hommes 
ont ~t~ test~s avec 1 ml, et en cas de r~ponse 
insu f f i san te ,  2 ml. Nous avons propos~ aux 
sujets qui r~pondaient bien un essai d'auto injec- 
tions. La solution a ~t~ gard~e ~ 4 ~ C du fait des 
probl~mes de stabilit6 de la PGE1 ~ temperature 
plus ~lev~e. 

2. R~su l ta t s  

36 sujets ont ~t~ test~s durant  l'ann~e. Chez 16, 
I'association ne fut pas plus efficace que la seule 
PGE1, mais chez 20 (55%), elle induisit une rigi- 
dit~ complete ou presque. I1 ne fut pas observ~ 
d'~rection prolong~e (> 3h) pendant ces tests. 17 
sujets accept~rent d'essayer les auto-injections. 
Chez 12 la PGE1 avait ~chou6 d'embl~e (groupe 
A), tandis que chez 5 elle ~tait devenue insatis- 
faisante apr~s 3 mois ~ 6 ans d'efficacit~ initiale 
(groupe B). 6 des 12 sujets du groupe A, mais 
aucun de ceux du groupe B, 6taient principale- 
men t  psychog~nes (dont 3 impuissances  pri- 
maires) .  Les pr inc ipaux  fac teurs  organiques  
impliqu~s chez les autres ~taient art~riel (n = 2), 
neurologique (n = 5) et veino-occlusif (n=3). Les 
17 sujets f i rent  289 injections en 96 mois (en 
moyenne 3 par  mois). Le dosage initial (1.53 ml) 
fut  l~g~rement diminu~ apres  quelques injec- 
tions (1.37 ml). 

L'association s'av~ra pleinement efficace (rigidit~ 
complete lors de > 75% des injections) chez 13 
sujets (76%). Les r~sultats furent m~diocres chez 
2 et totalement insatisfaisants chez 2. Un sujet 
psychog~ne avec impuissance primaire fut d~fi- 
nitivement gu~ri apr~s avoir fait 8 injections en 
3 mois. Les seuls effets ind~sirables dans cette 
s~rie furen t  une ~rection prolong~e qui cessa 
spontan~ment apr~s 2h et demi et 1 cas d'~jacu- 
lation retard~e apr~s 1/3 des injections. 

3. C o n c l u s i o n s  

L'association triple test~e dans cette ~tude fut 
donc capab le  de r~cup~rer  env i ron  50% des 
~checs des injections intracaverneuses avec la 
seule PGE1, et s'est montr~e sans danger dans 
cette population particuli~re. 
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A u t o  i n j e c t i o n s  i n t r a c a v e r n e u s e s  
dWalprostadil dans  les  troubles  de l '~rect ion : 
E tude  p r o s p e c t i v e  m u l t i c e n t r i q u e  d u r a n t  6 

m o i s  
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FRAN~AIS D'ETUDE DE L'ALPROSTADIL 
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1. I n t r o d u c t i o n  

Les injections in t ra  caverneuses  repr~sentent  
actuellement le premier t rai tement  m~dicamen- 
teux des dysfonctions ~rectiles. Apr~s la d~cou- 
verte de l'efficacit~ de la papav~rine administr~e 
par voie intracaverneuse, l 'int~ret de la prosta- 
glandine E 1 a ~t~ largement d~montr~ au cours 
d ' in jec t ions  i n t r a c a v e r n e u s e s  m~dical is~es .  
Cependant ,  malgr~ leur  rapide diffusion, les 
r~sultats des autoinjections intracaverneuses 
domicile (AIIC) demeurent mal connus. 

2. P a t i e n t s  et  m ~ t h o d e s  

Nous rapportons une ~tude prospective multi- 
centrique concernant  les donn~es d'efficacit~, 
d'acceptabilit6 et de tol6rance de l 'alprosdadil  
(PGE1 Laboratoires Upjohn) recueillies pendant  
6 mois chez 144 pat ients  ages de 24 ~ 72 ans 
(age moyen 52 + 10 ans) suivis mensuel lement  
apr~s une p~riode d'apprentissage (2,4 s~ances 
en moyenne) et de recherche de la posologie opti- 
male d~termin~e sur la capacit~ ~ induire une 
~rection rigide lors d'IIC m6dicalis~es. Un fac- 
teur pyschog~nique seul ou en association avec 
un facteur organique ~tait retrouv~ chez 71% des 
patients inclus dans cette ~tude. 

3. R~su l ta t s  

Le nombre mensuel moyen d'AIIC a-~t~ de 5,5 
une dose moyenne de 18,6 mcg. Entre le premier 
et le sixi~me mois, la fr~quence des ~rections 
completes suivant I'AIIC est pass~e de 62 a 77% 
alors que les ~checs diminuaient de 8 a 3%. Au 
sixi~me mois 40% des patients avaient abandon- 
n~ le traitement, la plupart  en raison d'une mau- 
va ise  acceptab i l i t~  de celui-ci  e t  2 p a t i e n t s  
~taient gu~ris (4,5%). 81% des patients ont quali- 
fi~ les rapports permis par les AIIC de satisfai- 
sants et 66% des partenaires ~taient satisfaites 
aux dires des patients. L'~valuation de la tole- 
rance r~v~le principalement  une douleur chez 
14% des patients, diminuant au cours du temps, 
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l'origine d'un arr~t des AIIC chez 2 patients. Ni 
la dose d 'a lprostadi l  inject6e, ni la dur6e de 
l'~rection n'ont vari~ significativement au cours 
des 6 tools. Aucun priapisme n'a eu lieu. Deux 
indurations des corps caverneux ont ~t~ obser- 
v6es. Les autres effets ind6sirables ont 6t6 peu 
nombreux, essentiellement li~s ~ des fautes tech- 
niques lors de l'injection, de fr6quence d6crois- 
sante au cours du temps. 

4. D i s c u s s i o n  

Ces r6sultats d6montrent l'efficacit6 et la bonne 
tol6rance des AIIC d'alprostadil. A 6 mois, la 
majorit6 des patients poursuit les AIIC, ce qui 
plaide en faveur d'une bonne acceptabilit~ de ce 
mode de traitement qui demeure cependant le 
plus souvent symptomatique quel que soit l'6tio- 
logie du trouble de l'6rection. 

0 0 0  

Dans ce groupe, on ne rapportait jamais de dou- 
leur ~ l'injection. Les ~rections douloureuses 
~taient pr~sentes dans 6% des cas, observ~es 
surtout en cas de dysfonctionnement organique, 
plus particuli~rement en cas d'atteinte vasculai- 
re ou du muscle lisse caverneux. 
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S u p p r e s s i o n  de la  d o u l e u r  indu i t e  par  
l ' inject ion i n t r a c a v e r n e u s e  de  PGE1 grace  

u n e  d i l u t i o n  d a n s  de la Xylocaine*  

M. SCHOUMAN, P. LACROIX 

Centre d'Urologie et d'Andrologie 164, 
Avenue Charles de Gaule 92200 NeuiUy 

Cette ~tude a pour but de montrer l'effieacit~ 
d'une dilution de la Prostaglandine E1 dans de 
la Xylocaine pour supprimer la douleur induite 
pa r  l ' i n j e c t i o n  i n t r a - c a v e r n e u s e  de ce t te  
drogue. 

L 'observance des auto-injections intracaver-  
neuses de PGE1 est limit~e par la douleur indui- 
te soit lors de l'injection, soit par l'~rection dou- 
loureuse qui en r~sulte. Dans la litt~rature, la 
fr~quence de cette douleur induite est rapport~e 
de fa~on variable. Elle serait due ~ l'acidit~ de la 
solution (pH = 4,14). L'addition de bicarbonate 
de sodium, ramenant  le pH ~ 7 supprimerait  
parfois cette douleur. 

Cependant, pour 16 de nos patients, sur un grou- 
pe de 35 trait~s par une dilution de PGE1 dans 
le s~rum bicarbonate, la sensation douloureuse 
persistait. 

Un autre groupe de 260 patients a ~t~ trait~ par 
des auto-injections d'une solution faite de 500 ~g 
de PGE1 dilute dans 20 ml de Xylocaine ~ 1% 
(pH = 6.7). 
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L'utilisation de l'6cho-doppler couleur et de la 
scintigraphie scrotale s6quentielle dynamique 
associ~e h la tomo-scintigraphie scrotale permet 
la d6tection de varicoc~les bilat~rales en se basant 
sur des crit~res h~modynamiques precis [1]. 

Dans le m~me temps op6ratoire, l'exploration 
scrotale avec biopsies testiculaires bilat6rales a 
6t6 syst6mat iquement  r~alis~e juste avant  la 
cure micro-chirurgicale de la varicoc~le bilat6ra- 
le, ceci pour permettre une classification et une 
stadification (classification histopathologique 
quantitative) [2]. 

Nous pr~sentons ici 35 patients ayant ~t~ soumis 
cette procedure. Les biopsies testiculaires ont 

~t6 soumises ~ une 6valuation selon le Computer 
Assisted Test icular  Biopsy Multi-Level Data 
Base System [3]. Le protocole anatomo-chirurgi- 
cal SINB (Sector-Incision-Number-Bleeding) a 
~t6 appliqu6 et les 6chantillons microscopiques 
ont 6t~ 6tudi6s selon trois param~tres, histo- 
pathologiques, cytologiques et par analyse frac- 
tale assist6e par ordinateur. 

Dans 6 cas, la biopsie testiculaire bilat6rale a ~t~ 
pratiqu6e sur des quadrants homologues sur cha- 
cun des testicules. Dans 28 cas, la biopsie testicu- 
laire a 6t6 faite au niveau de chaque testicule sur 
des quadrants oppos6s (sup6ro-externe, inf6ro- 
interne) [1]. Des index quantitatifs pour l'6valua- 
tion histo-pathologique sent obtenus et corr61~s 
au degr6 clinique de la varicoc~le bilat6rale : 

�9 le nombre moyen de spermatides par tubule 
(MNS) de chaque biopsie, est calcul~ par ana- 
lyse quantitive. 

�9 le nombre moyen de spermatides par tubules 
des biopsies faites dans les quadrants oppos6s 
(sup~ro-externe, inf~ro-interne) de chaque tes- 
ticules (MNST), est pris comme index quanti- 
tatif de base de la production de spermatides 
par tubules de chaque testicule. 

�9 la difference entre les MNST pour chacun des 
testicules (DMNS) est retenue comme 6tant 
l'index de base de variation interne de la produ- 
clion de spermatides par tubule des testicules. 
et rapport6e au degr6 clinique de la varicoc~le. 

Le rapport entre chaque NMST et son DMNS 
correspondant permet de d~finir un index testi- 
culaire (TI) caract6ristique de chaque testicule 
avec sa varicoc~le. 

La diff6rence entre les Index testiculaires de 
chacun des testicules pour un patient, permet de 
d6finir  un Index Global c a r ac t6 r i s t i que  de 
chaque patient ayant une varicoc~le bilat6rale. 

L 'analyse  assist~e par o rd ina teur  des index 
quantitatifs des diff~rentes biopsies, permet de 
d~montrer qu'il existe une corr61ation histo-fonc- 
tionnelle du NMST et de la DMNS avec le degr6 
clinique de la varicoc~le. 

La distribution des index globaux permet  de 
s6parer deux populations chez les porteurs de 
varicoc~les bilat6rales : 

�9 la premiere est faite de patients pour lesquels 
une relation lin6aire existe entre le degr~ cli- 
nique de la varicoc~le bilat6rale et les index 
histo-fonctionnels du testicule. 

�9 la seconde population est faite de patients chez 
qui la relation entre le degr~ de la varicoc~le et 
l'index histo-fonctionnel n'est pas lin~aire, ce 
qui soutient l'hypoth~se d'une dysr6gulation 
des m6canismes h~modynamiques de contr51e 
du complexe testicule - cordon spermatique. 
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Modif icat ions  de la sexual i t6  apr~s 
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1. Introduct ion  

68% des hommes de plus de 60 ans conservent 
une vie sexuelle, mais au moins 7% d'entre eux 
seront operas avant  70 ans d 'un ad~nome de 
prostate. 55 h 65000 hommes sont ainsi operas 
pour HBP chaque annie en France. L'objectif de 
cette 6tude est d'appr~cier l'impact de la chirur- 
gie pour HBP sur la sexualitY, afin d'en mieux 
pr6ciser les indications. 

2. Materie l  et  m ~ t h o d e s  

167 patients operas pour HBP avant 1983 ont 
~t~ suivis et revus avec un recul moyen de 10 
ans. 95 pa t ien ts  (57%) avaient  une activit~ 
sexuelle r6guli~re avant l 'intervention: 50 ont 
~t6 operas par r~section transur~thrale (RTUP) 
et 45 par ad~nomectomie transv~sicale (ATV). 
La sexualit~ de ces 95 patients a ~t~ ~valu~e 
avant et apr~s chirurgie lors d'un entretien en 
consultation et ~ l'aide d'un questionnaire remis 

chacun. 

3. R6sultats  

a) Apr~s R T U P  (50 pa t i en t s )  : 

41 pat ients  (82%) ont conserv6 leur activit6 
sexuelle pendant 7,6 ansen  moyenne (1-12 ans); 
95% d'entre eux signalent des ~jaculations r~tro- 
grades (partielles ou totales). 48% de ces 41 
patients sexuellement actifs apr~s RTUP ont 
estim~ que leur fonction sexuelle s'est d~t~rior~e 
suite ~ la cbirurgie. Les motifs de plaintes sont: 
une dys~rection (79% de ceux es t imant  leur 
sexualit5 alt~r~e), un trouble de l'~jaculation 
(21%), une partenaire non demandeuse (21%), 
une baisse de la libido (12%), une modification 
de l'orgasme (4%). 54% de ceux dont la sexualit~ 
s 'est d~t~rior~e ont avou~ leur indifference 
cette nouvelle situation compte-tenu de leur age. 

b) Apr~s A T V  (45pat ien t s )  : 

35 pat ients  (78%) ont conserv~ leur activit~ 
sexuelle pendant 6,4 ansen  moyenne (1-13 ans), 
mais 49% d'entre eux rapportent une d~grada- 

tion de leur s~xualit~. Les motifs de plaintes sont 
: une dys~rection (64%), une baisse de la libido 
(32%), une partenaire non demandeuse (14%), 
un trouble de l'6jaculation (18%), une modifica- 
tion de l'orgasme (18%). 

54% de ceux dont la sexualit~ s'est d~t~rior~e 
d~clarent ~galement y ~tre indiff~rents compte- 
tenu de leur age. 

4. Discuss ion  - Conc lus ion  

Le retentissement de la chirurgie pour HBP est 
consequent : la moiti~ de nos patients rapportent 
une d~t~rioration de leur sexualit~ ; l'arr~t d~fi- 
nitif de la vie sexuelle a concern6 18 et 22% de 
nos patients,  respect ivement  apr~s RTUP et 
ATV. Les motivations du patient et de la parte- 
naire souvent d~ja m~nopaus~e doivent ~tre 
consid~r~es avan t  l ' i n te rven t ion .  Chez des 
patients conservant une activit~ sexuelle et sou- 
haitant preserver leurs performances, les traite- 
ments non invasifs de I'HBP ont certainement 
un bel avenir. 
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1. Introduct ion 

Notre groupe a ant~rieurement demontr~ les 
effets d~l~t~res sur la spermatog~n~se, tant sur 
le plan quantitatif que qualitatif, de l'induction 
durant les heures d'~veil d'une hyperthermie tes- 
ticulaire chez rhomme [1, 2, 3]. 

Dans ce travail nous avons ~tudi~ l'efficacit~ 
r~elle de l'induction de cette hyperthermie testi- 
culaire chez neuf couples volontaires. Le corps 
constitue la source de chaleur, les testicules 
~tant maintenus ~ l'entr~e du canal inguinal, 
durant  les heures d'~veil, grace h deux tech- 
niques. 

2. M~thodes  

a) Techn ique  1 : Immobilisation des testicules 
par un sous-v~tement pe rme t t an t  de laisser 
libres le scrotum et le p~nis. 
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b) T e c h n i q u e  2 : Immobil isa t ion rendue plus 
e f f i cace  p a r  l ' a j o u t  au  s o u s - v ~ t e m e n t  d ' u n  
anneau  en materiel souple. 

3. R~sultats  

a) Eff icaci t$ : 

�9 T e c h n i q u e  1 : 42 cycles d 'exposi t ion pour  3 
couples : 1 grossesse due ~ une interruption de 
l 'hyperthermie.  Indice de Pearl : 28,6/100 (0,7- 
159,2/100) 

�9 T e c h n i q u e  2 : 117 cycles d'exposition pour 6 
couples : 0 grossesse. Indice de Pearl : 0/100 (0- 
37,8/100). 

b) Rdversibi l i t~ : les caract~ristiques spermiolo- 
giques ont retrouv~ leurs valeurs ant~rieures en 
6 ~ 18 mois et par  la suite les hommes qui ont 
d~sir~ ~tre p~res l 'ont ~t~ sans probl~me, de la 
libido. 

c )  I n n o c u i t ~  : pas  de mod i f i ca t ion  c l in ique  
duran t  le protocole, pas de changement.  

4. Conc lus ion  

Ces r~sultats  pr~liminaires d~montrent  qu 'une 
augmenta t ion  mod~r~e de la temperature  testi- 
culaire peut  ~tre un moyen efficace de contracep- 
t ion  m a s c u l i n e .  Des  ~ tudes  m u l t i c e n t r i q u e s  
incluant un grand  nombre d 'hommes sont n~ces- 
s a i r e s  p o u r  en  ~ t u d i e r  l ' a c c e p t a b i l i t &  P a r  
ailleurs notre groupe travaille sur  de nouvelles 
techniques d 'hyper thermie  n ' en t ra lnan t  pas de 
modifications de r image corporelle de l 'homme. 
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