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R E S U M E  

L'ef fet  d u  p H  et  de  l ' o s m o l a r i t ~  s u r  la  
m o b i l i t ~  d e s  s p e r m a t o z o i d e s  r ~ c u p 6 r ~ s  
d a n s  les  u r i n e s  apr~s  ~ j a c u l a t i o n  r~tro-  
g r a d e  a ~t~  ~ t u d i ~ .  Le  m a x i m u m  d e  
m o b i l i t 6  a ~t~ o b t e n u  p o u r  u n  p H  com-  
p r i s  e n t r e  7 e t  7,5 e t  u n e  o s m o l a r i t ~  
c o m p r i s e  e n t r e  300  e t  400  m . o s m o l e s  
K g .  L a  m a i t r i s e  d e  c e s  d e u x  p a r a -  
m ~ t r e s  p e r m e t  d ' o p t i m a l i s e r  la mobi l i -  
t~  d e s  s p e r m a t o z o i d e s  e t  d ' e f f e c t u e r  
a i n s i  d e s  i n s e m i n a t i o n s  i n t r a - u t ~ r i n e s  
a u  c o u r s  d e  c y c l e s  s t i m u l u s .  C i n q u a n t e  
e t  u n  c y c l e s  d ' i n s ~ m i n a t i o n s  o n t  ~ t6  
e f f e c t u ~ s  s u r  23  f e m m e s .  O n z e  g r o s -  
s e s s e s  o n t  6t~ o b t e n u e s  so i t  u n  t a u x  de  
21 ,5%/cyc le .  

Mots cl~s : spermatozo~des, stimulation ova- 
rienne> 6jaculation r~trograde, insemination 
intra-ut~rine. 

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

Lors d'une 6jaculation r~trograde (ER) une 
par t ie  ou la totatit~ du liquide spermatique 
passe  de l 'ur~tre  post~rieur  vers la vessie 
d 'ou la p r e s e nc e  de spe rma tozo ides  dans  
l 'urine au cours de rorgasme. L'ER est due 
des pathologies diverses : l~sion du carrefour 
urog6ni ta l  avec b~ance du col v~sical, per- 
turbat ion des m6canismes neuromuscutaires 
con t r51an t  l ' 6 jacu la t ion ,  ou i d i opa t h i que  
(Pour revue voir 8). La cons6quence princi- 
pale de I'ER est la st~rilit~ masculine.  Le 
r~tabl issement  d 'une ~jaculation ant6grade 
n o r m a l e  p e u t  ~tre ob tenu  par  une  act ion 
pharmacologique [3, 10, 16], ou par  un trai- 

tement  chirurgical [1, 14]. Nous rapportons 
ici un t ra i tement  de la st~rilit6 due ~ I'ER. 
L'urine ~tant un milieu d~favorable pour la 
mobilit6 et la survie des spermatozoa'des (pH 
acide, hyperosmolarit~), il s'agit de la neu- 
tral iser et de r~duire au maximum le temps 
de contact entre  l 'urine et le sperme. L'effet 
du pH et de l'osmolarit5 sur la mobilit6 des 
spermatozo~des a ~t6 6tudi6. La s61ection 
des spermatozo~des mobiles a 6t~ faite par  la 
technique de double lavage-centrifugation et 
m i g r a t i o n  a s c e n d a n t e  dans  le mi l i eu  B2 
(INRA- B2, Menezo  Biom6r ieux ,  F r ance )  
[13]. Apr~s  r ~ c u p S r a t i o n  des  s p e r m a t o -  
zo~des, une ins6mination intra-ut6rine (IIU) 
est pratiqu~e au cours d'un cycle stimul6. 

M A TER IEL ET M E T H O D E S  

Les pa t i en t s  ont  ~t~ suivis dans  le cadre  
d 'un p rogramme de p rocrea t ion  m~dicale- 
ment  assist~e. I1 s'agit de 23 couples suivis 
p o u r  s t6 r i l i t6  m a s c u l i n e  due  ~ I 'ER. La  
moyenne d'~ge est de 28,1 _+ 3,5 ans pour les 
f e m m e s  et  de 34,0 _+ 2,7 a n s  p o u r  les  
hommes. Les diff6rentes pathologies mises 
en cause sont r~capitul6es dans le tableau 1. 

1. P r e p a r a t i o n  d u  s p e r m e  

Avant  de p r a t i q u e r  les IIU, la quali t~ du 
spe rme  du conjo in t  es t  a t t e s t ~ e  p a r  des 
tests  de double lavage-centr i fugat ion effec- 
tugs dans le mois prSc~dant la tentat ive.  Au 
cours de ces tests, on ~tudie l'effet du pH et  
de l'osmolarit~ ur inaire  sur la mobilit~ des 
spermatozo~des. Le pourcentage de mobilit5 
es t  o b t e n u  p a r  a p p r e c i a t i o n  d i r e c t e  su r  
lame, et la morphologie est ~valu6e selon la 
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Tableau 1 : R~partition des patients  en fonetion des diff$rentes causes de l'~jaculation 
rdtrograde. 

Diagnostic Couples Nbre de cycles Nbre de grossesses 
(n) d'insemination (%/cycle) 

Diab~te 9 20 4 (20,0) 
L6sions chirurgicales 6 13 2 (15,3) 
idiopathique 8 18 5 (27,7) 

Total 23 51 11 (21,5) 

classification de David et al [6]. L'alcalinisa- 
tion et la dilution des urines se font par 
absorption d'une solution de bicarbonate de 
soude ~ 5% et d'une grande quantit6 d'eau, 
les 2 jours pr6c6dant le pr61~vement. Apr~s 
la masturbation pratiqu6e debout, ~ vessie 
pleine, ou apr~s l'acte sexuel, les urines 
sont r6cup6r6es. Le pH et l'osmolarit6 sont 
mesur6s et le pourcentage des spermato- 
zoades pr6sentant  une mobilit6 normale- 
m e n t  progress ive  est  estim6. Dans les 
minutes suivantes, l'urine est centrifug6e 
250 g pendant 5 minutes. Une fois le surna- 
geant 61imin6, le culot est repris dans 10 ml 
de milieu de Earles' (Biom6rieux, France) et 
centrifug6 de nouveau. 0,3 ml de milieu B2 
sont alors ajout6s au culot de centrifugation 
pour la migrat ion des spermatozoides 
37~ et sous gazage (5% CO2, 5% 02 et 90% 
N2), pendant 30 ~ 60 minutes. On demande 
aux marls de s'abstenir de tout acte sexuel 
pendant les 3 jours pr6c6dant le test ou la 
tentative d'ins6mination. 

2. S t i m u l a t i o n  o v a r i e n n e  

Les patientes re~oivent un t ra i tement  de 
superovulation destin6 ~ stimuler la crois- 
sance folliculaire. Ce traitement comporte 
100 mg/jour de citrate de clomif'ene (Clomid, 
Merrel Toraude) du 2 ~me au 6 ~me jour du 
cycle et 150 UI d'hMG (human Menopausal 
Gonadotropin, Humegon, Organon) tout les 
deux jours du 2 ~me au 10 ~me jour du cycle. 
L'obtention de plusieurs follicules de plus 
de 18 mm de diam~tre et des taux d'cestra- 
diol p lasmat iques  a t t e ignan t  300 ~ 400 
pg/ml/follicule en croissance, permet  de 

d6clencher l 'ovulation par  une injection 
intramusculaire de 5000 UI d'hCG (human 
Chorionic Gonadotropin) [18]. 

3. I n s 6 m i n a t i o n  in tra -ut6r ine  

L'ins6mination intra-ut6rine est r~alis6e 34 
+ 2 heures apr~s rinjection de I'hCG [7] : 0,2 
ml de la suspension des spermatozo~des 
sont charg6s dans un cath6ter de Kremer- 
DeLafontaine (Laboratoires CCD, France) 
attach6 ~ une seringue de 1 ml (Becton-Dic- 
kinson, New jersey). Le cath6ter est ensuite 
introduit par le col cervical et la totalit6 de 
la suspension est inject6e ~ l'int6rieur de 
l'ut6rus, la femme reste allong6e une demi- 
heure. 

RESULTATS 

La figure i repr6sente l'effet de la variation 
du pH sur la mobilit6 des spermatozoides. 
On observe un mei l leur  pourcentage de 
mobilit6 pour des pH compris entre 7 et 7,5. 
Au del~ de ces deux valeurs la mobilit6 des 
gametes chute consid6rablement. De m~me 
pour l'osmolarit6 (Figure 2) le maximum de 
mobili t6 se s i tue  en t r e  300 et 400 
m.osmoles/Kg. Les caract6r is t iques  des 
spermatozoides apr~s diffusion dans le 
milieu B2 sont pr6sent6es dans le tableau 2. 
La concentration moyenne obtenue est de 
(30,0 + 2,4) x 106 spermatozo~des/ml, Le 
pourcentage moyen des spermatozoa'des 
mobiles et de formes normales est respecti- 
vement de 50,1 _+ 1,5% et 48,2 _+ 0,9%. 

Au total, pour les 23 femmes, les ins6mina- 
tions intra-ut6rines ont produit  11 gros- 
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Figure  1 : Ef fe ts  du  p H  sur  la mobil i t~ des 
s p e r m a t o z o ~ d e s  d a n s  l ' u r i n e .  C h a q u e  
v a l e u r  es t  la  m o y e n n e  de  3-5 d d t e r m i n a -  
tions. 

F igure  2 : Ef fe ts  de l 'osmolari t~ sur  la mobi- 
l i t~  d e s  s p e r m a t o z o ~ d e s  d a n s  l ' u r i n e .  
Chaque  va leur  est  la moyenne  de 3-5 ddter- 
minat ions .  

Tab leau  2 : Caractdr is t iques  du  sperme apr~s resuspens ion  clans le mi l i eu  B2. 

Diagnostic Concentration Mobilit~ M o r p h o l o g i e  
(x 106/ml) (%) (% N o r m a u x )  

Diab~te 30,6 _+ 3,7 49,6 + 2,0 48,3 + 0,5 
L6sions chirurgicales 28,5 _+ 0,7 51,5 _+ 0,7 49,0 _+ 1,4 
idiopathique 30,5 + 0,7 49,5 + 0,7 47,5 _+ 0,7 

To ta l  30,0 • 2,4 50,1 • 1,5 48,2 • 0,9 

ses ses  su r  les  51 cycles  soi t  un  t a u x  de 
21,5%/cycle. Six grossesses ont ~t~ obtenues 

la 1 ~re insemina t ion  pour  23 couples, 3 
grossesses  ~ la 2 ~me ins6mination pour 17 
couples et 2 grossesses ~ la 3 ~me insemina- 
t ion pour  14 couples.  Deux grossesses  se 
s o n t  a r r ~ t ~ e s  l ' une  ~ 15~me s e m a i n e  et  
l 'autre ~ 21 ~me semaine. 

DISCUSSION 

La m~thode  qui  cons is te  ~ recue i l l i r  les 
spermatozo 'des  dans les urines apr~s une 
masturbat ion ou un rapport  sexuel est utili- 
sable quelle que soit la cause de I'ER. La 
prat ique de la masturbat ion debout ~ vessie 
pleine, entraine une hyperpression v6sicale 

qui peut  r~tablir plus ou moins l 'orientation 
an t~g rade  de l '~ jacu la t ion  [5]. D ' a u t r e s  
techniques ont ~t~ propos~es telles que le 
lavage de la vessie avec un milieu alcalin 
[17] et la miction intra-vaginale [15]. Dans 
le bu t  de contr61er le mieux  poss ib le  les 
valeurs du pH et de l'osmolarit~, nous avons 
d~ te rmin~  dans  un  p r e m i e r  t e m p s ,  les  
valeurs qui sont favorables ~ la mobilit~ des 
spermatozo~des dans les urines. Nous avons 
t rouv~ que le m a x i m u m  de mobi l i t~  es t  
compris entre  un pH de 7,2 et 7,5 c'est-~- 
dire des valeurs conformes ~ celles du pH 
normal du liquide spermatique [9, 12]. Plu- 
sieurs t ravaux  ont montr~ que l ' influence 
nocive de l 'urine sur  la mobilit~ est  prati- 
quement annul~e quand le p H e s t  compris 
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entre 7 et 8 [5, 11]. Au cours de ce travail, le 
contrSle de l 'alcalinisation est beaucoup 
plus facile que celui de l'osmolarit~. Nos 
r~sultats montrent que les spermatozoi'des 
immobiles  ~ pH tr~s bas ou tr~s ~lev~, 
r ep rennen t  leurs mobilit~ lorsque le pH 
s ' approche  de la neutral i tY.  En ce qui 
concerne l'osmolarit~, le maximum de mobi- 
lit~ est  compris  en t r e  300 et 400 
m.osmol/Kg. Ces valeurs sont proches de la 
valeur  de la pression osmotique dans le 
l iquide  s~minal  qui est  de 366 • 16 
m.osmol/Kg [20]. D'autres auteurs rappor- 
tent des valeurs d'osmolarit~ id~ales entre 
200 et 400 m.osmol/Kg [5, 12]. L'urine est 
tr~s souvent  hyperosmolaire  malgr~ les 
quantit~s d'eau ing~r~es. Ainsi, l'absorption 
de 300 ml d'eau provoque une chute impor- 
tante mais br~ve de l'osmolarit~ urinaire 
une heure apr~s l'ingestion [11]. La nocivit~ 
de l'urine hypertonique semble d~pendante 
du temps d'exposition des spermatozoides. 
Pour  des temps courts,  la mobilit~ des 
gametes est peu affect~e. Ceci semble en 
accord, avec les r~sultats de Chang et Thor- 
steinsson [4] qui ont montr~ qu'une urine 
hypertonique d~prime la mobilit~ des sper- 
matozoa'des sans toutefois influencer leur 
fonction normale laquelle peut ~tre restau- 
r~e d~s qu'ils sont introduits dans le tractus 
g~nital femelle. 

D'apr~s nos r~su[tats et vu l'importance de 
la mobilit~ des spermatozoides  dans la 
f~condation, la quantit~ de bicarbonate de 
soude et d'eau qu'on donne aux maris, pou- 
vai t  ~tre modul~e de faqon ~ c r i e r  des 
conditions optimales de pH et d'osmolarit~ 
pour un maximum de mobilitY. Une fois ces 
deux param~tres maitris~s par cette m~tho- 
de non invasive, on peut effectuer des inse- 
minations intra-ut~rines dans le cas des 
st~rilit~s dues ~ I'ER. 

Ainsi, au cours de ce travail, 11 grossesses 
ont ~t~ obtenues soit 21,5% par cycle d'ins~- 
mination.  Cette valeur est sup~rieure 
celle rapport~e par Urry et al [19] qui ont 
obtenu un taux de 16% par cycle, mais elle 
est l~g~rement inf~rieure ~ celle trouv~e 

Dar Brassesco et al [2] qui observent 25% 
de grossesses par  cycle chez 7 couples. 
Enfm, Van der Linden et al [21], darts une 
s~rie de femmes non stimul~es et dont rovu- 
lation est pr~dite par la mesure de la LH 
plasmatique, rapportent un taux tr~s ~lev6 
de l'ordre de 44%/cycle. 

En conclusion, il apparait que la ma~trise 
des conditions de pH et d'osmolarit~ ainsi 
que l'utilisation de cycles stimulus, permet- 
tent d'avoir des r~sultats positifs quelle que 
soit la cause de I'ER. La technique utilis~e 
darts notre laboratoire,  semble ~tre une 
bonne al ternative pour les probl~mes de 
st~rilit6s dues ~ I'ER. 
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ABSTRACT 

Intrauterine inseminat ion  in 
case of retrograde ejaculation.  

Importance of pH and 
osmolarity  on sperm moti l i ty  
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The e f f e c t  o f  pH and  o s m o l a r i t y  on  
m o t i l i t y  o f  h u m a n  s p e r m a t o z o a  in  
retrograde ejaculation was  s tudied in a 
f r e s h l y  v o i d e d  u r i n e  s p e c i m e n .  The  
maximum rate o f  mot i l i ty  is obta ined  
when  the pH ranged from 7.0 to 7.5 and 
osmolarity from 300 to 400 m.osmol/Kg. 
Thus the control  of  these  two  parame- 
ters a l lowed us to improve sperm moti- 
l ity and to perform in trauter ine  inse .  
minat ion  w i t h  ovar ian  hypers t imula -  
tion. The different causes  of  retrograde 
ejaculat ion in this  s tudy are diabetes ,  
surgical  injury and id iopath ic .  Fifty-  
one i n t r a u t e r i n e  i n s e m i n a t i o n  cyc les  
were  realized in twenty- three  patients ,  
and e l even  p r e g n a n c i e s  are o b t a i n e d  
(21.5 % per cycle). 

K e y  w o r d s  : semen ,  o v a r i a n  s t imu la t i on ,  re t ro-  
g rade  e jacula t ion ,  i n t r a u t e r i n e  i n s e m i n a t i o n .  
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