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E N D O C R I N O L O G I E  

Effets in vivo et in vitro de l'extrait 
aqueux de Hibiscus macranthus  et Basel- 
la a lba  sur la fonction test iculaire du rat 

adulte  

P.F. MOUNDIPA1, P. KAMTCHOUING2, 
N.PoR. FOYAND1, S. CARREAU3, 

T.F. MBIAPO1 

l-Laboratoire de Biochimie, 2- Laboratoire de 
Physiologie animale, Facultd des Sciences, BP 
812 YaoundG Cameroun 3- Biochimie IRBA, 

CNRS EP9, Caen. 

biologiquement active et par la suite, pr6ciser 
son m6canisme fraction. 

0 0 0  

Cr4ation d'une l ign4e sertol ienne de 
souris s4cr~tant de I'ABP de rat. 

A. DUCRAY1, K. HESS3, M. BLOQUEL3, 
H. GI~RARD1, P. LEBLOND4, 

G.L. HAMMON5, A. GI~RARD1. 

1- Facultd de Mgdecine Nancy 1, Histologie- 
Embryologie ; 2. Biochimie ; 3. IUT BA Santd ; 
4- Facultd des Sciences Nancy ; 5. LRCC Can- 

cer Research Lab. London, Ontario, Canada 

Des rats adultes de souche Wistar (180-220g) 
ont 6t6 gav6s avec l 'extrait aqueux du m61ange 
de feuilles s6ches de Hibiscus macranthus et 
Basella alba. Ces deux ptantes sont utilis6es 
par les tradipraticiens lors du trai tement des 
faiblesses sexuelles de l'homme. La dose admi- 
nis t r6e est 6quivalente a 0,108 g de plante  
s6che/kg poids corporel. Apr6s les p6riodes 
exp6rimentales (3,7 et 15 jours), les rats sont 
sacrifi6s, le sang est recueilli et les organes de 
reproduction (testicules et glandes annexes) 
pr61ev6s pour des analyses biochimiques. Les 
r6sultats montrent  que le poids testiculaire 
des an imaux trai t6s est de 4 % sup6rieur 
celui des t6moins ; par contre, la testost6ron6- 
mie est beaucoup plus ~lev6e (80%) chez les 
rats recevant l 'extrait de plantes par rapport 
aux ra ts  contr61es. Des r6sul ta ts  analogues 
sont obtenus pour l'activit6 de la phosphatase 
acide prostatique qui est aussi plus importan- 
te chez les a n i m a u x  t ra i t6s .  Ces r6su l t a t s  
objectivent que les effets observ6s chez l'hom- 
me peuvent ~tre dfis aux propri6t6s androg6- 
n iques  de Hibiscus macranthus et Basella 
alba.. En effet,  l ' ex t r a i t  aqueux  des deux 
plantes st imule in vitro (34 h 60%, selon la 
dose d'extrait), la production de testost6rone 
par des morceaux testiculaires de rat  adulte 
incubus  p e n d a n t  2h dans  du mi l i eu  H a m  
F122/DME. Ces donn6es sont doric en faveur 
d'un r61e probable des extraits de ces plantes 
sur la st6ro~dogen6se ; des 6tudes compl6men- 
taires sont en cours pour purifier la fraction 

INTRODUCTION ET BUTS 

Au niveau du testicule de diff6rents mammi- 
f6res, les produits du g6ne ABP/HBG inter- 
agissent  avec les cellules spermatog6niques 
selon leur stade de maturat ion par un m6ca- 
nisme r6cepteur-m6di6 en association ou non 
avec les st6roYdes (G6rard et al, 1990-95). 

Afin d'6tudier la signification physiologique de 
I'ABP sertolienne sur les cellules germinales 
et sachant que les cellules germinales ne sur- 
vivent pas longtemps sans les cellules de Ser- 
toll, il nous faut cr6er un mod61e exp6rimental 
de co-culture comprenant d'une part  des cel- 
lules de Sertoli qui ne produisent pas d'ABP et 
des populat ions d6finies de cellules germi- 
nales, et d'autre part,  des cellules de Sertoli 
qui produisent de I'ABP et les diff6rentes cat6- 
gories de cellules germinales. L'objectif de ce 
travail  est de cr6er par  transfection des cel- 
lules de Sertoli capables de produire de fa~on 
s table  de I'ABP de rat .  Pour  ce faire nous 
avons utilis6 la lign6e de cellules de Sertoli de 
souris TM4 (Mather et al., 1980) qui se cultive 
sans difficult6 sur support plastique et sans 
hormones mais dont la s6cr6tion d'ABP est 
perdue (sauf en cas de co-culture avec des cel- 
lules p6ritubulaires) et une construction g6no- 
mique d'ABP de rat. 

MATERIEL ET MI~THODES 

La lign6e TM4 est cultiv6e dans un milieu de 
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culture Ham F12/DMEM (v/v) additionn6 de 
Glutamine, antibiotiques, insuline, transferri- 
ne, s616nium et 10% de s6rum de veau foetal 
(v6rifi6 sans SHBG) ~ 37~ avec 5% CO2. 

Apr6s avoir  v6rifi6 ] 'absence de s6cr6t ion 
d'ABP sertolienne dans les cellules TM4 par 
immunocytochimie ~ l'aide d'anticorps polyclo- 
naux anti ABP de souris et de rat, nous avons 
introduit  une construction g6nomique d'ABP 
de rat de 1 600 pb clon6 au site HindIII-Xbal 
dans  un  v e c t e u r  d ' e x p r e s s i o n  e u c a r y o t e  
pRc/CMV (Bocchinfuso et al., 1991) ~ l'aide de 
deux diff6rents vecteurs de transfection. Nous 
avons utilis6 d'une part la lipofection avec un 
m61ange de 3 ~ 6 mg d'ADN-Dotap/lxl06 cel- 
lules (Boehringer) pendant 4 ~ 8 heures dans 
le milieu de culture en absence de s6rum de 
veau foetal. D'autre part, nous les avons 6ga- 
lement transfect6s avec un m61ange poly6thy- 
16neimine/ADN (PEI, Exgen 500, Euromedex) 

raison de 10 mg ADN-PEI/lx 106 TM4 pen- 
dant 20 heures. 

La s61ection des cellules transfect6es a 6t6 r6a- 
lis6e par la r6sistance ~ la n4omycine en ajou- 
t a n t  de la  g6n6t ic ine (200 mg/ml) dans  le 
milieu de culture pendant 15 ~ 20 jours. 

L'analyse de l ' int6gration de la construction 
d'ADNc de ra t  dans  I'ADN g6nomique des 
clones positifs, n6omycine r6s is tants ,  a 6t6 
effectu6e par  Southern blot avec une sonde 
ADNc de I'ABP de rat  marqu6e ~ la digoxig6- 
nine (DIG DNA Labeling and detection kit, 
Boehringer). 

La pr6sence de la prot6ine recombinante dans 
le cytoplasme des cellules et dans le milieu de 
culture a 6t6 recherch6e par immunoblots et 
immunocytochimie avec les anticorps cit6s ci- 
dessus. 

RI~SULTATS ET DISCUSSION 

Plus de 25 clones se sont r6v616s positifs, r4sis- 
rants ~ la n6omycine et produisant de I'ABP de 
rat  recombinante. La prot6ine recombinante a 
pu ~tre d6tect6e par immunocytochimie et par 
immunoblot ~ l'aide d'un anticorps anti ABP de 
rat (fourni par J. Closset) aussi bien au niveau 
in t racy top lasmique  d6s 48 heures  apr6s la 
transfection et de fa~on stable jusqu'~ 40 jours 
apr6s la transfection avc les deux vecteurs de 

transfection. Dans le milieu de culture, la pro- 
t6ine recombinante est d6celable 6galement de 
fa~on stable jusqu'a 40 jours. 

Les analyses de Southern confirment l'int6- 
g ra t ion  de I 'ADNc de I 'ABP de r a t  d6s 48 
heures et jusqu'~ 35-40 jours quel que soit le 
vecteur de transfection utilis6. 

EN CONCLUSION,  nous avons obtenu des 
cellules de Sertoli de souris adultes immortali- 
s6es et produisant  de I'ABP de ra t  recombi- 
nan te  s imilaire  ~ I'ABP de rat .  Des 6tudes 
compl6mentaires permettront  de d6terminer 
l'activit6 de capacit6 de liaison des st6roides 
de cette prot6ine. Cette m6thode pourra 6gale- 
ment ~tre utilis6e pour cr6er des lign6es serto- 
liennes avec diff6rents mutants  de I'ABP de 
rat  en pr6paration. 

Q 0 0  

Le sodium est-il impliqu6 dans la d6pola- 
r isat ion membranaire  et r inf lux  du cal- 
c ium st imul4s par la progest4rone dans 

le spermatozoide  humain  ? 

C. SERRES, C. PATRAT, P. JOUANNET. 

Laboratoire d'Histologie-Embryologie. Univer- 
sit~ Paris V. Facult~ de Cochin-Port Royal. 

La progest6rone (P) pourra i t  r6guler diff6- 
rentes fonctions du spermatozoide lors de l'in- 
t6raction gam6tique (mouvement, fixation ~ la 
zone pellucide, p6n6trat ion de l'ovocyte). P 
exercerait son action au niveau de la membra- 
ne p lasmique  du spermatozoide  i n d u i s a n t  
notamment  une d6polarisation membranaire 
et un influx de calcium [1] n6cessaires ~ la 
r6action acrosomique (RA). Le r61e du sodium 
(Na +) dans la r6alisation de la RA des sper- 
matozoYdes h u m a i n s  s t i m u l 6 s  p a r  P e s t  
controvers6 [1,2]. Alors qu'un influx de Na + 
dans ]a cellule semble principalement respon- 
sable de l'effet d6polarisant de P [1], il n'appa- 
rai t  pas n6cessaire ~ l 'influx calcique induit  
par P [1,2]. Dans le but de d6terminer si r6el- 
lement un influx de sodium est impliqu6 dans 
l'action de P et connaissant l'h6t6rog6n6it6 de 
la popula t ion  spe rma t ique  huma ine ,  nous 
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avons test6 l'impact d'une d6pl6tion en sodium 
du milieu sur l'effet d6polarisant et l ' influx 
calcique stimul6s par  P dans les spermato- 
zoides humains. 

Les spermatozoides mobiles de 7 donneurs dif- 
f6rents ont 6t6 s61ectionn6s sur gradient  de 
Percoll (47,5% et 95%) puis incub6s 5 heures 
37~ sous air 5% CO2 dans le milieu capaci- 
tant  BWW + 25mg/ml BSA. La d6polarisation 
membranaire et l'influx calcique stimul6s par 
10m MP ont 6t6 mesur6s ~ 37~ en spectro- 
fluorim6trie ~ l'aide des sondes fluorescentes 
DISBAC2 [3] et Fura-2. Les exp6riences ont 
6t6 faites sur des spermatozoides humains  
incub6s soit dans un BWW modifi6 contenant 
du sod ium (mBWW + Na+), soi t  dans  un 
milieu d6ficient en sodium, la choline rempla- 
~ant alors le sodium (mBWW-Na+). 

Les r6sul ta ts  6ta ient  variables  d'un 6chan- 
tillon a l'autre. La d6pl6tion en sodium extra- 
cellulaire diminuait  (n = 3) ou augmentait  (n = 
4) la d6polarisation membranaire induite par 
10m MP. Sur les m~mes 6chantillons, l'ampli- 
tude moyenne du pic calcique induit par 10m 
MP n'6tait pas significativement modifi6e par 
la d6pl6tion en sodium (moyenne +/- 6cart type 
: 87,1 +/- 21,9 nM vs 87,4 +/- 17,5 nM dans 
mBWW-Na + et mBWW+ Na + respectivement). 
Cependant la r6ponse 6tait tr6s variable selon 
les 6chantillons, le pic calcique 6tant diminu6 
(n = 3), augment6 (n = 2) ou non modifi6 (n = 
2) par la d6pl6tion en sodium. La corr61ation 
en t re  les effets de la d6pl6tion en sodium 
(exprim6s en % de la r6ponse contrSle dans le 
mi l ieu  mBWW+Na +) sur  la d6polar i sa t ion  
membrana i re  d'une par t  et sur l ' influx cal- 
cique d'autre part  induits par 10m MP 6tait 
tr6s positive (r = 0,891 ; p = 0,007). 

Ces r 6 s u l t a t s  i n d i q u e n t  q u ' u n  i n f l ux  de 
sodium n'est pas indispensable pour observer 
l 'effet  d 6 p o l a r i s a n t  et l ' in f lux  de ca lc ium 
induits par P. Ceci sugg6re que P doit activer 
d'autre(s) mouvement(s) ionique(s) pour d6po- 
lariser la membrane. La d6pl6tion en sodium 
ne modifie pas de mani6re identique la r6pon- 
se (d6polarisation ou influx calcique) ~ la pro- 
gest6rone de diff6rents 6chantillons sperma- 
tiques. Toutefois, d6polarisation membranaire 
et influx calcique sont similairement influen- 
c6s par la d6pl6tion en Na + au sein d'un m~me 

6chantillon, sugg6rant un lien entre ces deux 
6v6nements  et l ' impl ica t ion  6ventuel le  de 
canaux calciques voltage d6pendants ouverts 
par la d6polarisation. La variabilit6 de r6pon- 
se peut ~tre attribu6e a des diff6rences d'6tat 
membranaire donc de capacitation des popula- 
tions spermatiques. 

1. Foresta et al., (1993) Biochem. J. 294, 279-283. 

2. Garcia et Meizel (1996) Mol. Reprod. Dev. 45, 513-520. 
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Surexpression du g/me de I'ABP et d4ve- 
loppement pubertaire : 6tude sur un 

module de souris transg4nique. 

V. SENEE 1, S. LARRIBA 2, F. MUNELL 2, 
J. REVENTOS 2, B. LEHEUP 1, A. GERARD 1. 

1- Unitd de Gdngtique et Intdractions Cellu- 
laires en Reproduction, Ddpartement de Cyto- 

logie-Histologie et Embryologie, Facultd de 
Mddecine, 54511 Vandoeuvre les Nancy Cedex- 
France. 2- Unitat de Recerca Biomedica, Hos- 

pital Vall d'Helron, Barcelona- Espagne. 

L'implication de l 'Androgen Binding Protein 
(ABP) dans le contrSle de la spermatogen6se a 
fait l'objet de nombreux rapports m~me si les 
m6canismes d'action restent encore d4battus. 
Uaction de I'ABP dans le contrSle des phases 
du d6veloppement testiculaire pr6pub~re a 6t6 
6valu6e en u t i l i s a n t  le mod61e des souris  
transg6niques surexprimant le g6ne de I'ABP. 

MODI~LE ANIMAL 

Le mod6le de surexpression du g6ne ABP a 6t6 
d6velopp6 par  J. Reventos. L' int6gration de 
copies du clone g6nomique SST 5.5 dans le 
g6nome a 6t6 r6alis6e par microinjection dans 
le pronucleus d'ovocytes f6cond6s. I1 existe un 
effet de dosage g6nique d6montr6 par le fait 
que la surexpression est plus faible chez les 
h6t6rozygotes que chez les homozygotes anor- 
maux. Les h6t6rozygotes pr6sentent une hypo- 
f6condit6 relative. 
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MI~THODES 

Les testicules de souris transg~niques homo- 
zygotes ont 6t~ pr~lev~s ~ J l l ,  J14, J26 et 
chez l ' adu l t e  et compares  ~ des a n i m a u x  
contr61es de souche ,~sauvage>~ (C57BL/6J). 
L'expression de I'ABP a 6t~ ~valu~e par tech- 
nique immunocytochimique en ut i l i sant  des 
anticorps anti ABP de souris (fourni par G.L. 
Hammond) ou de rat  (fourni par J. Closset). 
L '~tude m o r p h o m ~ t r i q u e  q u a n t i t a t i v e  en 
microscopie optique a d~fini le diam~tre tubu- 
laire externe, le diam~tre ~pith~lial, la hau- 
teur  ~pith~liale, le nombre d'assises cellu- 
laires, le pourcentage des diff~rentes cellules 
de la lign~e germinale(logiciel BIOCOM). Le 
pourcentage de cellules en cycle cellulaire a 
~t~ d~fini par technique immunocytochimique 
(anticorps anti-PCNA, Dako). 

RI~SULTATS 

Marquage des ce l lu les  par l 'ant icorps  
anti ABP. Le cytoplasme des cellules de Ser- 
toll est marqu5 de fa~on similaire dans les 
deux conditions. Pour les cellules germinales, 
le marquage est nucl~aire chez les animaux 
t~moins et apparait cytoplasmique et nucl~ai- 
re chez les souris transg~niques. 

Analyse morphom~trique. Les principales 
differences en t re  les souris s u r e x p r i m a n t  
I'ABP et les souris sauvages t~moins sont les 
suivantes : augmentation du diam~tre externe 

J l l  et J16 avec r~duction chez l'adulte, dia- 
m~tre luminal augment~/t J l l  et J16, non dif- 
ferent ~ J26 et chez l'adulte,nombre d'assises 
cellulaires plus ~lev~/t J l l  et J16, non modifi~ 

J26 et chez l'adulte, lumi~re plus large ~ J l l  
et J16. Le hombre des spermatogonies est plus 
r~duit ~ tous les stades du 

D~veloppement pubertaire de J l l  ~t J26 chez 
les souris transg~niques, le nombre des sper- 
matocytes est plus ~lev~ ~ tous ces stades. A 
J26, le nombre des spermat ides  rondes  et 
allong~es est plus ~lev~ chez les souris trans- 
g~niques. Le hombre des cellules de Sertoli 
apparai t  plus faible chez les souris transg~- 
niques lorsqu'il est exprim~ par unit~ de cir- 
conference du tube ~ J l l ,  J16 et J26. 

Analyse de l ' index de division cellulaire. 
Son ~valuation par le marquage PCNA met en 

~vidence une augmentation du marquage des 
cellules germinales  ~ J l l  et une r~duction 
franche ~ J26. Lorsque le nombre des cellules 
germinales marquees est exprim~ par cellule 
de Sertoli, l'index de marquage est significati- 
vement augment~ ~ J l l ,  J16 et diminu~ ~ J26. 

CONCLUSION 

L'~tude de l'effet de la surexpression de I'ABP 
chez des sour is  t r a n s g ~ n i q u e s  pe rme t  de 
d~montrer une avance de la ,~maturation, de 
la lign~e germinale et une ant icipat ion des 
structures tubulaires. Par contre a l'~ge adul- 
t e i l  existe une indiscutable perturbation de la 
spermatogen~se avec r6gression testiculaire. 

Travail rdalisd dans le cadre d'un rdseau de 
recherche europden ~Contrat Picasso,. 
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Une nouvelle m~thode d'analyse des anti- 
androg~nes : la dynamique intracellulai- 
re du r~cepteur des androg/~nes fusionn~ 

la GFP dans les cellules vivantes. 

V. GEORGET 1, N. POUJOL1, 2, S. LUMBRO- 

SO1, 2, B. TEROUANNE 1, C. SULTAN1, 2" 

1- INSERM U439, Pathologie Mol~culaire des 
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Le r~cepteur des androg~nes (RA) est un fac- 
teur  t ranscr ip t ionnel  androg~no-d~pendant 
dont le m~canisme d'action peut ~tre sch6ma- 
tis5 en 4 grandes ~tapes : la liaison de |'andro- 
g~ne, le t r a n s p o r t  au noyau,  la f ixa t ion  
I'ADN et la transactivation des g~nes androg6- 
no-r~gul6s. Les anti-androg~nes sont g~n~ra- 
lement  utilis~s dans la prise en charge des 
maladies  androg~no-d~pendantes comme le 
cancer de la prostate. Ils inhibent l'action des 
androg~nes  par  compet i t ion  de l ia i son  au 
r~cepteur. Ces anti-hormones peuvent agir au 
niveau des diff~rentes 6tapes du m~canisme 
d'action du RA et induire une activit6 antago- 
niste. Mais certains d 'entre eux pr6sentent  
~galement une activit~ agoniste partielle. Le 
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but de cette 6tude est de corr61er les activit6s 
agonistes et antagonistes de certains antian- 
drog6nes avec leur capacit6 ~ bloquer le trans- 
port du RA au noyau. Un blocage dans les pre- 
mi6res 6tapes telles que le transport au noyau 
serai t  susceptible d 'ent ra iner  un effet anti- 
androg6nique puissant. 

Nous avons r6cemment analys6 la dynamique 
intracel lulaire  du r6cepteur des androg6nes 
par l 'utilisation d'une prot6ine de fusion entre 
le RA et la prot6ine fluorescente Green Fluo- 
rescent Protein (GFP). Cette prot6ine chim6re 
(GFP-RA), tout en conservant les caract6ris- 
tiques biochimiques et fonctionnelles du RA, 
nous permet de suivre la localisation du RA in 
vivo et en temps r6el via la fluorescence. Nous 
avons d6montr6 que le transfert  du RA dans le 
noyau est d6pendant de la concentration de 
l 'hormone, de l'affinit6 de l 'hormone pour le 
RA et de l'6nergie. 

Ce nouveau mod61e a ensuite 6t6 appliqu6 
l'expertise de l'action de certains anti-andro- 
g6nes avec en parall61e l'analyse de leur activi- 
t6 agoniste  et antagonis te .  Diff6rents anti-  
androg6nes ont 6t6 6tudi6s : la bicalutamide 
(casodex),  l ' O H - f l u t a m i d e ,  la n i l u t a m i d e  
(l'anandron), l'inocot6rone et l'ac6tate de cypro- 
t6rone. Nous avons choisi de pr6senter  les 
r6sultats obtenus pour deux d'entre eux : I'OH- 
flutamide et le nilutamide. Concernant la dyna- 
mique du RA, l'OH-flutamide entraine majori- 
tairement le RA dans le noyau et en pr6sence 
d'androg6ne, le RA est totalement nucl6aire. A 
l'inverse, en pr6sence d'une forte concentration 
de n i lu tamide ,  le RA res te  cytoplasmique.  
Apr6s addition de l'androg6ne, nous n'obser- 
vons qu 'un  faible t r anspo r t  du RA dans le 
noyau .  Le n i l u t a m i d e  bloque le t r a n s f e r t  
nucl6aire normalement induit par l'androg6ne. 

L'activit6 t ranscr ip t ionnel le  de GFP-RA est 
mesur6e apr6s cotransfection de GFP-RA et 
d'un g6ne lucif6rase sous la d6pendance d'un 
promoteur androg6no-sensible (tyrosine-amino- 
transf6rase) et par incubation des cellules avec 
l'anti-androg6ne et/ou l'androg6ne. L'OH-fluta- 
mide seul induit une transactivation du RA et 
en pr6sence d'androg6ne, I 'OH-flutamide ne 
diminue que faiblement l'activit6 induite par  
l'androg6ne. Au contraire, le nilutamide a une 
activit6 antagoniste tr6s faible et un tr6s fort 

pouvoir antagoniste al lant  jusqu'~ l'inhibition 
totale de l'activit6 induite par l'androg6ne. 

A partir  des r6sultats obtenus, nous observons 
l'existence d'une relation directe entre la capa- 
cit6 de ces anti-hormones ~ induire le trans- 
port nucl6aire et leur  propri6t6 agoniste et 
antagoniste. 

Quel que soit l 'anti-androg6ne utilis6, le com- 
plexe GFP-RA ant i -androg6ne accessible 
l'614ment de r6ponse aux androg6nes induit  
une transactivation. L'inhibition du transfert  
nucl6aire du RA conditionne le potentiel anti- 
androg6nique des subs tances  6tudi4es. En  
conclusion, ]'analyse de la dynamique intracel- 
lulaire du RA (coupl6e ~ l'6tude de l'activit6 
t r a n s c r i p t i o n n e l l e  de GFP-RA) ouvre des 
pistes prometteuses dans l'expertise du m6ca- 
nisme d'action mol6culaire des ant i-andro-  
g6nes dans  les cel lules  androg6no-d6pen-  
dantes. 

Q O 0  

Le finast4ride ne modif ie  pas le transfert 
nucl4aire du r~cepteur des androg~nes 

normal et ne pr4sente ni action agoniste  
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Nous avons d6velopp6 un mod61e d'4tude de la 
dynamique intracel lulaire  du r6cepteur des 
androg6nes (RA) qui repose sur une prot6ine 
de fusion (GFP-RA) entre le RA et la Green 
Fluorescent Protein (GFP). La GFP est une 
prot6ine reporter qui a la propri6t6 d'6tre fluo- 
rescente dans ies cellules vivantes. GFP-RA 
transfect6e dans des cellules naives nous per- 
met de suivre ex-vivo le devenir du RA sous 
diff6rentes conditions exp6rimentales. Apr6s 
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avoir d6montr6 que GFP-RA conservai t  les 
principales propri6t6s fonctionnelles du RA, 
nous avons analys6 la dynamique du RA en 
pr6sence d 'androg6ne.  Le RA est dis tr ibu6 
dans tout le cytoplasme en absence d'hormone 
et rentre tr6s rapidement dans le noyau apr6s 
incubation avec l'androg6ne. Le transfert  dans 
le noyau est d6pendant de la concentration de 
l 'hormone, de l 'affinit6 de l 'hormone pour le 
RA et de l'6nergie. 

Les buts de cette 6tude sont 

1) d'6valuer une 6ventuelle activit6 antagonis- 
te du finast4ride sur l'activit6 transcritption- 
nelle du RA induite par les androg6nes et 

2) de d6terminer l'effet du finast6ride sur le 
transfert  nucl6aire du RA. 

Dans un premier temps, l 'activit6 transcrip- 
t i o n n e l l e  du RA a 6t6 6 tudi6e  dans  deux 
lign6es cellulaires prostatiques : les cellules 
PC3, d6riv6es d'un ad6nocarcinome de prosta- 
te et les cellules PZ-HPV, cellules immortali- 
s6es ~ pa r t i r  de cellules 6pith61iales d 'une 
zone p6riph6rique de prostate normale. Ces 
cellules sont transfect6es transitoirement par 
le RA et un g6ne reporter lucif6rase sous la 
d6pendance d'un promoteur androg6no-r6gul6 
(MVDP-luc). Ces cellules sont ensuite  incu- 
b6es penant 30 heures en pr6sence de finast6- 
ride seul (10"6M), de testost6rone seul (10-9M 
ou 10"6M) ou de finast6ride (10-6M) en pr6- 
sence de testost6rone (10"9M), puis l'activit6 
lucif6rase est mesur4e. Dans les cellules PC3 
comme dans les cellules PZ-HPV, le RA induit 
une activation de la lucif6rase en pr6sence de 
testost6rone 10-9M et celle-ci est encore plus 
importante en pr6sence de testost6rone 10 -6. 
Le finast4ride seul n ' indui t  aucune activit6 
t ranscript ionnel le  du RA et ne diminue pas 
l'activit6 induite par la testost6rone. 

Dans un deuxi6me temps, afin de d6terminer 
la capacit6 du finast6ride ~ induire le trans- 
fert nucl6aire du RA ou au contraire ~ bloquer 
ce t ransfer t  indui t  par  l 'androg6ne, des cel- 
lules naives COS-7 ont 6t6 transfect6es par la 
construct ion GFP-RA. Apr6s 48 heures,  les 
ce l lu les  sont  observ6es  d i r e c t e m e n t  sous 
microscope ~ fluorescence ou apr~s 3 heures 
d'incubation en pr6sence de DHT (10"gM), ou 
de finast6ride (10-6M) ou encore de DHT (10" 

9M) et de finast6ride (10"6M). Le RA sans hor- 
mone est cytoplasmique et devient majoritai- 
rement nucl6aire en pr6sence de DHT 10"9M. 
En pr6sence de finast6ride, le RA m~me apr6s 
3 heures d'incubation reste cytoplasmique et 
le finast6ride en pr6sence de DHT ne modifie 
pas la translocation nucl6aire du RA induite 
par la DHT. 

En conclusion, le finast6ride n'a aucun effet 
agoniste ou antagoniste sur le RA, ni sur la 
dynamique intracellulaire du RA et ne bloque 
pas la translocation androg6no-induite. L'ac- 
tion du finast6ride est donc bien limit6e ~ l'in- 
hibition de la 5-a-r6ductase et n'implique pas 
la t ransmiss ion du message des androg~nes 
par le r6cepteur. 

0 0 0  

S P E R M I O L O G I E  

Anomalies morphologiques et ultrastruc- 
turales des spermatozoides et caract4ris- 

tiques cliniques des hommes inf~conds 
avec asth4nozoospermie persistante 

inexpliqu4e. 

R. MIEUSSET1, 3, M. COURTADE 1, 
C. LAGORCE 1, C. CARATERO 1, 

L. BUJAN2, 3. 

1- Laboratoire d'Histologie-Embryologie-Cyto- 
logie, Toulouse. 2- Laboratoire de Spermiologie 
et 3- Centre de Stdrilitd Masculine, HSpital de 

La Grave, Toulouse. 

INTRODUCTION 

Dans le cas d'asth6nozoospermie, de r6centes 
donn6es montrent une fr6quence variable des 
anomalies u]trastructura]es de l'axon6me de 
0% ~ 100% des populations 6tudi6es [1-4]. 

MATI~RIEL ET MI~THODES 

Etude r6trospective de 61 pat ients  ayant  eu 
une analyse des spermatozoides en microsco- 
pie 61ectronique/t transmission (MET) en rai- 
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son d'une asth6nozoospermie (mobilit6 < 30%) 
persistante (au moins 3 examens successifs de 
sperme) et inexpliqu6e (absence de facteurs 
b roncho-pu lmona i res  ou infect ieux).  MET 
selon la technique d~crite par Escalier  [5]. 
L'analyse statistique repose sur une d6finition 
du seuil de normalit6 de la fr6quence des ano- 
malies structurales comme 6rant inf'erieur ~ la 
moyenne  + 2DS observ6e pour chacun des 
constituants des pi6ces principales, interm6- 
diaires, et de la t~te des spermatozoides chez 
un groupe t6moin de 9 hommes f6conds. 

RI~SULTATS 

A partir des seuils ainsi d6finis pour les ano- 
malies de l'axon6me, la population inf6conde 
se distribue en trois groupes : I : 26,2% sans 
anomalies d6tectables ; II : 29,5% avec des 
anomalies de l'axon6me soit au niveau de la 
pi6ce interm6diaire, soit au niveau de la pi6ce 
principale ; I I I  : 44,3% avec des anomalies 
axon6males observ6es ~ la fois au niveau de la 
pi6ce interm6diaire et principale. De plus, le 
pourcentage de patients  avec anomalies des 
fibres denses au niveau de la pi6ce interm6- 
diaire augmente significativement du groupe I 

III. Toutefois, des anomalies  de la gaine 
mitochondriale, de la gaine fibreuse et de la 
t6te sont retrouv6es respectivement chez au 
mo ins  50%, 30% et  50% des p a t i e n t s  de 
chaque groupe. Pas de diff6rence sur les ant4- 
c6dents, la clinique ou les caract6risitiques du 
sperme 

CONCLUSIONS 

En cas d ' a s th6nozoospermie  pe r s i t an t e  et 
inexpliqu6e, l 'association fr6quente des ano- 
malies des structures p6riaxon6males et de la 
t~te avec les anomalies de l'axon6me sugg6re 
fortement que les anomalies de l'axon6me ne 
sont pas la cause unique de l'asth6nozoosper- 
mie. 
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INTRODUCTION 

La p e n t o x i f y l l i n e  (PF), i n h i b i t e u r  de la 
m6thylxanthine phosphodiest6rase, am61iore 
la mobilit6, la r6action acrosomique et le pou- 
voir f6condant des spermatozoides humains.  
PF stimule la mobilit6 dans les asth6nosper- 
mies, les o l igoas th6nospermies  mais  aussi  
apr6s d6cong61ation des spermatozoides 6jacu- 
16s. L'ICSI avec pr616vement  t e s t i cu l a i r e  
(TESE) ouvre une nouvelle voie th6rapeutique 
dans les azospermies s6cr6toires voire excr6- 
toires. Les spermatozoides test iculaires ont 
cependan t  une mobilit6 m6diocre et apr6s 
cryoconservation et d6cong61ation, le nombre 
de spermatozo~des mobiles est tr6s faible. La 
mobilit6 reste actuellement le param6tre qui 
permet d 'attester le caract6re vivant ou non 
d'un spermatozoide. Notre 6tude a eu pour but 
d'6valuer les effets d'un trai tement par la PF 
sur les spermatozoides testiculaires cryocon- 
serv6s et d6congel6s. 

SUJETS ET MI~THODES 

14 patients pr6sentant une azoospermie s6cr6- 
toire (n=8) et une  azoospermie  excr6toire  
(absence cong6nitale bi lat6rale des canaux 
d6f6rents n=5, an6jaculation par traumatisme 
rachidien n=l)  ont subi un pr616vement testi- 
culaire avec extraction de spermatozoides. Les 
tubes s6minif'eres sont dilac6r6s sous loupe en 
milieu IVF. La suspension de spermatozoides 
est dilu6e (v/v) avec un milieu cryoprotecteur 
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sans j a u n e  d'oeuf (Spermfreeze" , JCD) et 
congel6 au tomat iquement  (Minicool LC40-, 
Air Liquide Sant6, France), avant d'etre plon- 
g6 dans l'azote liquide. La d6cong41ation s'ef- 
fectue ~ 37~ pendan t  5 minutes .  Chaque 
paillette est divis6e en trois 6chantillons : le 
premier subit un traitement ~ la pentoxifylli- 
ne ~ la concen t ra t ion  f inale  de 3,5mM, le 
second apr6s migration pr6alable sur gradient 
de Percoll est divis6 en deux aliquots (avec PF 

la m~me concentration finale et sans PF) et 
le troisi~me 6chanti l lon sans t r a i t ement  et 
sans migration (contr61e). Le nombre de sper- 
matozoides mobiles est 6valu6 dans 10ml de 
chaque 6chantillon au temps 15', 30', 60', 120' 
et 24 heures. 

RI~SULTATS 

PF augmente significativement le nombre de 
spermatozoides testiculaires mobiles d6conge- 
16s dans les azoospermies s6cr6toires et excr6- 
toires. L'effet maximal est obtenu ~ 60-120'. 
On peut observer quelques spermatozoa'des 
mouvement  progressif apr6s t ra i tement  par 
PF. Dans les azoospermies  excr6toires ,  le 
nombre de spermatozoa'des mobiles est maxi- 
mum quand la PF est associ6e ~ une migra- 
tion pr6alable sur gradient  de Percoll. Dans 
les azoospermies s6cr6toires, un t ra i t ement  
seul par la PF donne les meilleurs r6sultats. 

CONCLUSION 

PF, en augmentan t  le nombre de spermato- 
zoides mobiles, permet de s61ectionner un plus 
grand  nombre  de spermatozoides  v ivants .  
L'association de la cryconservation des sper- 
matozoides testiculaires et du trai tement post- 
d6cong41ation par la PF conforte l 'int6r~t de 
congeler  les spermatozoYdes t e s t i c u l a i r e s  
extraits, afin d'6viter la r6p4tition des biopsies 
et de pouvoir diff6rer le jour de la ponction 
ovocytaire du jour de la biopsie testiculaire. 

0 0 0  
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INTRODUCTION 

Les retent issements  des infections g6nitales 
sur la fertilit6 f6minine sont bien connus 
l 'heure actuelle. En revanche, chez l'homme, 
les cons6quences des maladies sexuellement 
transmissibles sur la qualit6 spermatique res- 
tent  controvers6es. I1 est cependant admis que 
les infections g6nitales aigu~s, par les 16sions 
obstructives qu'elles g6n6rent alt6rent la ferti- 
lit6 masculine. La relation semble moins 6vi- 
dente lorsqu'il s'agit d'infections chroniques. 
Le but de notre 6tude est d'6valuer r6trospec- 
tivement les effets de l 'antibioth6rapie sur les 
param6tres  spermatiques de pat ients  infer- 
tiles pr6sentant une infection du plama s6mi- 
nal  associ6e ~ une alt6ration d'au moins un 
des param6tres spermatiques. 

SUJETS ET MI~THODES 

56 hommes consultant pour inf6condit6 et pr6- 
s e n t a n t  une a l t6 ra t ion  d 'au moins un des 
param6tes spermatiques (d6finis selon les cri- 
t6res de I'O.M.S.) associ6e ~ une infection du 
plasma s6minal ont b6n6fici6 d'une antibioth6- 
rapie et d'un contr61e du spermogramme et de 
la spermoculture apr6s traitement. 

Autres param6tres retenus : les ant6c6dents 
urologiques, la dur6e d'infertilit6 et la leucocy- 
tospermie. 

RI~SULTATS 

L'fige moyen est de 34 ans, la dur6e moyenne 
d'infertilit6 de 30 mois. 11 sujets (19,6%) ont 
signal6 un 6pisode infectieux urog6nital ,  2 
sujets ont subi une cure d'ectopie testiculaire 
dans l'enfance, un patient pr6sentait une vari- 
coc61e. 
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P a r a m ~ t r e s  s p e r m a t i q u e s  a v a n t  t r a i t e -  
m e n t  : 

Hypospermie chez 5 sujets 

Oligospermie chez 33 sujets 

Asth6nospermie chez 55 sujets 

(8,9%) 

(59%) 

(98,2%) 

T6ratospermie chez 5 patients, les anomalies 
flagellaires et des acrosomes sont les plus fr6- 
quemment retrouv6s. 

Leucocytospermie dans 21 cas (37,5%) 

Germes  re trouvds  : 

Chlamydia trachomatis chez 
20 patients (36%) 

Ureaplasma Urealyticum chez 
20 patients (36%) 

Association des deux germes 
pr6c6dents chez 4 patients (7%) 

Autres germes chez 12 patients (21%) 

P a r a m ~ t r e s  s p e r m a t i q u e s  apr~s  t r a i t e -  
m e n t  : 

Dur6e moyenne du trai tement : trois semaines 

Intervalle de temps s6parant la fin du traite- 
ment  du spermogramme de contr61e : 3 ~ 4 
semaines 

Spermoculture n6gative chez 87,5% des sujets 

Aucune  am61iorat ion s ign i f ica t ive  n 'a  6t6 
observ6e apr6s trai tement en ce qui concerne 
les diff6rents param6tres 6tudi6s. 

CONCLUSION 

L'antibioth6rapie a eu un effet b6n6fique sur 
la s t 6 r i l i s a t i o n  du p l a s m a  s6mina l .  En  
r evanche ,  aucune  am61iora t ion des para-  
m6tres spermatiques n'a 6t6 observ6e apr6s 
traitement. Les questions soulev6es sont celles 
de la responsabilit6 de l'infection du plasma 
s6mina l  sur  les a l t 6 r a t i ons  s p e r m a t i q u e s  
observ6es, de la n6cessit6 de l 'antibioth6rapie 

but curratif ou pr6ventif. 

B O Q  
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INTRODUCTION 

La n6crozoospermie est une cause d'infertilit6 
masculine peu 6tudi6e. Les infections g6nito- 
urinaires repr6sentent les causes les plus fr6- 
quentes de cette anomalie. Parmi les autres 
causes figurent l ' immunit6 antisperme et les 
anomalies du transit  ou du stockage 6pididy- 
maire. D'autres 6tiologies sont encore mal 61u- 
cid6es du fait du manque d'6tudes rigoureuses 
et cibl6es. Dans le but d'6valuer la pr6valence 
de la n6crozoospermie et de rechercher d'4ven- 
tuelles relations avec les autres anomalies du 
sperme chez les hommes  c o n s u l t a n t  pour  
infertilit6 du couple, nous avons entrepris une 
6rude r6trospective portant  sur des spermo- 
grammes  r6alis6s dans  le cadre d'un bi lan 
d' inferti l i t6 sur une p6riode d'environ deux 
ans et demi. 

MATI~RIEL ET METHODES 

L'6tude a port4 sur 497 spermogrammes prati- 
qu6s dans notre laboratoire entre janvier 95 et 
septembre 97. Un seul spermogramme a 6t6 
r e t enu  pour chaque pa t ien t .  L 'ana lyse  du 
sperme 6tait r6alis6e selon la m6thode stan- 
dardis6e de I'OMS. Elle comportait un examen 
macroscopique (aspect, volume, pH et viscosi- 
t6) et un examen microscopique incluant l'6tu- 
de de la mobilit6, de la num4ration, de la vita- 
lit6 et de la morphologie des spermatozoides 
ainsi que la recherche d'agglutination sponta- 
n6e. La vitali t6 6tai t  6tudi6e par  le test  de 
Wil l iams u t i l i s an t  la coloration ~ l '6osine- 
nigrosine. Nous avons consid6r6 anormales  
routes les valeurs de la vitalit6 inf6rieures ou 
6gales  ~ 50% ( n 6 c r o s p e r m i e  > 50%). les  
patients 6talent alors divis6s en deux groupes 
N+ (vitalit6 _< 50%) et N- (vitalit6 > 50%). 
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RI~SULTATS 

Nous avons trouv6 que 35,48% des patients 
a p p a r t e n a i e n t  au g roupe  N+. S e u l e m e n t  
16,8% des patients avaient une vitalit6 nor- 
male (_> 75%, seton les normes de I'OMS). Les 
r6sultats des spermogrammes montraient  de 
nombreuses diff6rences significatives entre les 
deux g roupes  de p a t i e n t s .  Les v a l e u r s  
moyennes  respectives des principaux para- 
m~tres  du s p e r m o g r a m m e  dans  les deux 
groupes N+ et N-, 6taient les suivantes : 3,6 +_ 
2 ml et 3,2 _+ 1,5ml pour le volume du sperme 
(p = 0,007) ; 28,4% _+ 12,2% et 44,2% _+ 13,8 % 
pour la mobilit6 totale (p = 0,0001) ; 64,3 x 106 
+_ 103,4 x 106 et 88 x 106 +_ 104,1 x 106 pour la 
num6ra t ion  (p = 0,03) ; 28,4% _+ 14,2% et 
34,8% +_ 15% pour la morphologie normale (p = 
0,0001). Les anomalies morphologiques sui- 
vantes, exprim6es en nombre d'anomalies par 
cent spermatozo~des examin6s, 6talent signifi- 
cativement plus fr6quentes dans le groupe N+ 
: les angulations du flagelle (13,9_+ 6,9 contre 
11,8 + 6,5 ; p = 0,0001) et les flagelles enroul6s 
(14,5 • 10,6 contre 10,5 +_ 8,6 ; p -- 0,0001). 

La d6termination des droites de regression et 
des coefficients de corr61ation a montr6 l'exis- 
tence de corr61ations n6gatives et significa- 
tives entre la vitalit6 et les param~tres sui- 
vants  : l '~ge des pa t ien t s  (r = - 0,57 ; p = 
0,0003) le volume du sperme (r = -0,36 ; p = 
0,02), le nombre total des anomalies de la t6te 
(r = -0,59 ; p = 0,0002), les angulations (r = - 
0,71 ; p = 0,0001) et les flagelles enroul6s (r = - 
0,92 ; p = 0,0001). I1 existait par ailleurs, des 
corr61ations positives et significatives de la 
vitalit6 avec la mobilit6 totale (r = 0,6 ; p = 
0,0001), la num6ration des spermatozo~des (r 
= 0,5 ; p = 0,001) et la morphologie normale (r 
= 0,93 ; p = 0,0001). 

DISCUSSION 

La pr6valence de la n6crozoospermie est tr~s 
61ev6e dans notre 6tude. L'incidence de cette 
anomalie parmi les sujets infertiles est esti- 
m6e dans la litt6rature ~ moins de 5%. Notre 
r6sultat pourrait 6tre dr1 A des effets d616t~res 
provoqu6s par des facteurs toxiques li6s h l'en- 
v i ronnement  g6ographique et professionnel. 
En effet, la r6gion de Sfax est r6put6e par son 
degr6 61ev6 de pol lut ion a tmosph6r ique  et 

maritime, en rapport avec un d6veloppement 
industr iel  anarchique et par une vari6t6 de 
professions artisanales et agricoles exposant 
des p r o d u i t s  c h i m i q u e s ,  don t  les effe ts  
n6fastes  sur la fer t i l i t6 mascu l ine  ont 6t6 
prouv6s dans des 6tudes ant6rieures (hydro- 
carbures, plomb, pesticides, etc). Ces facteurs 
toxiques exerceraient leurs effets d616t~res sur 
la vital i t6 des spermatozo~des par  le biais 
d 'une  pe r tu rba t ion  de la spermatogen~se ,  
comme en t6moigne r6troite association de la 
n6crospermie avec la baisse de la num6ration 
et les anomalies morphologiques, surtout avec 
les anomalies de la piece interm6diaire et du 
flagelle. Ces facteurs entraineraient aussi un 
d y s f o n c t i o n n e m e n t  des g l andes  annexes ,  
puisque la n6crospermie 6tait li6e darts notre 
6tude, de mani~re lin6aire et proportionnelle, 
au volume du sperme. Une cause infectieuse 
est 6galement possible d'autant plus que l'en- 
roulement du flagelle, habituellement attribu6 
aux infections g6nito-urinaires, est fr6quent 
chez les patients n6crospermiques. Toutes ces 
hypotheses m6ri tent  d'etre 6tay6es par des 
6tudes 6pid6miologiques rigoureuses, prospec- 
tives cherchant ~ 6tablir une liaison de cause 

effet entre les facteurs incrimin6s et les per- 
turbations de la fonction de reproduction en 
g6n6ral et des param~tres du sperme en parti- 
culier. Des 6tudes comparatives entre hommes 
fertiles et hommes infertiles permettront  de 
pr6ciser le degr6 d' implication des facteurs 
toxiques dans la pathog6nie de l ' inferti l i t6 
masculine. 

0 1 0  

A4- Androst~nedione s~minale, vitalit~ et 
qualit~ de la progression des spermato. 

zoides. 

A. LAUDAT 1, J. GUECHOT 1, 
P. FOUCAULT 1, A.M. PALLUEL 1. 

1- Laboratoire de Biochimie-Biologie de la 
Reproduction, Centre Hospitalier Ggngral, BP 
407, 28018 Chartres. 2- Laboratoire de Biochi- 
mie-Hormonologie, Hdpital Saint-Antoine, 184 

Fbg Saint-Antoine, 75571 Paris Cedex 12 
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INTRODUCTION 

Selon une 6tude r6cente, les concentrations en 
tes tos t6rone  et en d ihydro tes tos t6 rone  au 
niveau s6minal sont corr616es avec la mobilit6 
des spermatozoides. En revanche, la concen- 
tration s6minale du pr6curseur de la testost6- 
rone, la A4-androst6nedione (54A), et les 6ven- 
tuelles corr61ations pouvant exister entre cet 
androg6ne et la qualit6 de la progression des 
spermatozoides n'ont pas 6t6 6tudi6es. 

MATI~RIEL ET MI~THODES 

A l'occasion d'un spermogramme, la A4A a 6t6 
quan t i f i 6e  dans  le l iqu ide  s6mina l  de 23 
patients (m+ DS ; fige : 35 _+ 6 ans ; volume de 
l'6jaculat : 4,6 _+ 1,4 ml ; pH : 7,7 + 0,2 ; absti- 
nence sexuelle : 5 + 2 jours ; num6ration sper- 
matique (106/ml) : 59,1 • 36,9). L'appr4ciation 
de la vitalit6 (V) des spermatozoides a 6t6 r6a- 
lis6e par la coloration 6osine (0,67%)/nigrosine 
(5%), v/v. La qualit6 de la progression (P) des 
spermatozoYdes a 6t6 quot6e de la fa~on sui- 
vante : bonne [41, moyenne [3], m6diocre (2), 
faible [(1) et nul le  (0). Afin de prendre  en 
compte la vitalit6 lors de l'appr6ciation de la 
qualit4 de la progression des spermatozoides, 
un index (P/V) exprim6 par le rapport de la 
qualit6 de la progression/vitalit6 (%) a 6t6 cal- 
cul6. La d6termination des concentrations en 
A4A s6minale a 6t6 r6alis6e par radioimmuno- 
logie (3H-RIA bioM6rieux, Charbonni6res-les 
Ba ins ,  F rance) ,  apr6s  e x t r a c t i o n  h l ' a ide  
d'6ther 6thylique et purification par chromato- 
graphie. L'appr6ciation de la corr61ation entre 
la A4A s6minale et l'index P/V a 6t6 r6alis6e 
par  le tes t  de Spearman (logiciel Sta t  View 
4.01, Abacus Concepts,Berkeley, USA). 

RI~SULTATS 

Les r~sultats  des divers param6tres 6tudi6s 
sont regroup6s dans le tableau ci-dessous. 

PARAMI~TRES M DS LIMITES 

Vitalit4 (%) 66 12 44-86 

Qualit4 
de la progression 3,25 0,58 2,00-4,00 

Index P/V 0,050 0 , 0 1 1  0,035-0,071 

A4A (nmol/1) 0,96 0 ,47  0,50-2,50 

Une  corr61ation posi t ive,  s t a t i s t i q u e m e n t  
significative, a 6t6 mise en 4vidence par le test 
de Spearman entre les concentrations s6mi- 
nales en A4A et l'index P/V (r = 0,578 ; p = 
0,006). 

DISCUSSION 

En marge ou de fa~on concomitante de ses 
act ions sur  les cel lules de Sertol i  et de la 
lign6e germinale, la testost6rone, excr6t6e par 
les cellules testiculaires de Leydig, ainsi que 
la DHT semblent 8tre corr616es positivement 
avec la qualit6 de la progression des spermato- 
zo/des. La corr61ation positive retrouv6e dans 
notre 6tude entre la A4A s6minale et l ' index 
P/V semble indiquer que cette hormone, pr6- 
curseur de la testost6rone au cours de la bio- 
synth6se testiculaire des androg6nes, pourrait 
avoir une influence sur la qualit6 de la pro- 
gression des spermatozoides. L'6valuation de 
la A4 s6minale  pour ra i t  8tre un marq u e u r  
int6ressant  lors de l'exploration d'une asth4- 
nozoospermie. 

O 0 0  

D4termination de ractivit4 enzymatique 
de l'41astase du liquide s4minal. Valeur 
diagnostique et pronostique du dosage 

chez l'homme infertile. 

B. ZORN, I. VIRANT-KLUN, H. MEDEN- 
VRTOVEC. 

Service d'AMP, Clinique Gyndcologique Uni- 
versitaire, Ljubljana, Slovgnie. 

L'objectif a 6t6 d'6valuer dans le cadre d'une 
6tude prospective, la relation entre l'activit6 
enzymatique de l'61astase - marqueur de l'in- 
fection occulte du t ractus  g6nital  m~le - du 
liquide s6minal et les donn6es de l'anamn~se, 
des examens cliniques et paracl iniques,  en 
pa r t i cu l i e r  des pa ram6t re s  du sperme,  du 
couple infertile. 

MI~THODES ET RI~SULTATS 

L'6tude est en cours depuis 18 mois dans l'uni- 
t6 d'andrologie de la clinique gyn6cologique de 
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Ljubljana (Slov6nie). Elle concerne ~ pr6sent 
355 patients  dont 289 patients oligoasth6no- 
zoospermiques  et 66 normozoospermiques  
dont 40 avec au moins 2 6checs pr6alables en 
FIV. Les patients ont tous fait l'objet d'un exa- 
men clinique et ont b6n6fici4 6ventuellement 
d'une 6chographie de la prostate. Nous dispo- 
sions du dossier clinique de la partenaire. Les 
param6tres du sperme ont 6t4 6valu6s selon la 
m6thodologie pr6conis6e par I'OMS. L'activit6 
e n z y m a t i q u e  de l '61astase dans  le l iquide  
s6minal  a 6t6 mesur6e selon une m6thode 
d'immunoabsorption (PMN elastase ELISA). 

I1 existe une corr61ation significative entre  
l 'act ivi t6 61astasique et l ' infect ion tuba i re  
constat6e par coelioscopie et les signes histolo- 
giques d'endom6trite chez la partenaire.  Les 
patients avec 61astase 61ev6e sont plus ~g6s et 
fument plus alors qu'il n'y as pas de lien au 
niveau de la dur6e de l'infertilit6 ni de l'anam- 
n6se infectieuse chez l'homme. L'61astase 61e- 
v6e est en rapport avec une anomalie clinique 
( augmen ta t i on  de volume, c h a n g e m e n t  de 
consistance ou sensibilit6) de l '6pididyme et 
des signes d'infection chronique de la prostate 
fi r6chographie. 

Au niveau du sperme, l'61astase 61ev6e est en 
rapport avec un volume moindre de l'6jaculat 
et en corr61ation 6troite avec un taux 61ev6 de 
leucocytes. Dans 2/3 des cas cependant, l'61as- 
tase 61ev6e apparait  isol6e sans leucocytosper- 
mie. Les autres param6tres habituels du sper- 
me ne sont pas affect6s. 100 couples ont b6n6- 
fici6 de l'injection intracytoplasmique de sper- 
matozoide (ICSI). 

I1 n'y a aucune corr61ation entre l'61astase et 
les r6sultats de I'ICSI (f6condation d'ovocytes, 
nombre d'embryons), au contraire de la leuco- 
cytospermie qui a une action d616t6re sur la 
f6ondation. 

57 p a t i e n t s  ont fa i t  l 'objet  d 'au moins  un  
contr61e apr6s t r a i t e m e n t  de longue dur6e 
associant plusieurs antibiotiques dont obliga- 
to i rement  de la ciprofloxacine. Alors que le 
taux moyen des valeurs de l'61astase, le volu- 
me s6minal et la mobilit6 des spermatozoides 
restent  inchang6s, seule la leucocytospermie 
disparai t  ou diminue, ce qui 16ve Hnfluence 
n6gative sur la f6condation apr6s ICSI. Dans 

certains cas, rappari t ion secondaire d'une leu- 
cocytospermie indique la poursuite du traite- 
ment. 

CONCLUSION 

La valeur anamnestique et 6tiologique de l'ac- 
tivit6 61astase est ind6niable puisqu'elle corr6- 
le avec les ant6c6dents infectieux tubaires et 
endom6triaux de la partenaire. L'61astase 61e- 
v6e est en rapport avec une anomalie clinique 
de l'6pididyme et des signes d'infection de la 
prostate fi l'6chographie. Au niveau du sper- 
me, l'61astase est en rapport avec une leucocy- 
tospermie. Si elle d4piste Hnfect ion occulte 
chez les patients sans leucocytospermie, l'61as- 
tase ne repr6sente pas un marqueur  pour le 
suivi apr6s trai tement antibiotique. La leuco- 
cy tospermie  se r6v61e ~tre ~ cet 6gard un 
meilleur crit6re. 

0 0 0  

A S S I S T A N C E  MI~DICALE A 
LA P R O C R I ~ A T I O N  

Ins4minat ions  intra  ut4r ines  : b i lan  de 
955 cyc les  

A. TEMSTET l, B. MARTIN-PONT 1, 
J.N. HUGUES 2, J.P. WOLF 1. 

1- Service d'Histologie Embryologie Cytogdn~- 
tique Biologie de la Reproduction, H6pita[ J. Ver- 
dier, 93140 Boady. 2- Service de M~decine de la 
Reproduction, H6pital J. verdier, 93140 Bondy. 

INTRODUCTION 

L'ins6mination intra ut6rine a 6t6 propos6e 
l 'H6pital J. Verdier (Centre d'Assistance fi la 
Procr6ation du CHU de Bondy) ~ 195 couples : 
les indications 6taient masculines 99 couples, 
indications f6minines 43 couples, infertilit6s 
inexpliqu6es 27 couples et indications mixtes 
avec f a c t e u r s  f 6 m i n i n s  et m a s c u l i n s  26 
couples. Une 6tude r6trospective a 6t6 r6alis6e 
de janvier 95 fi juillet 97. 
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MATERIEL 

828 cycles intraconjugaux ont 6t6 r6alis6s dont 
49,5% pour indications masculines pures. Un 
test de migration et de s61ection des spermato- 
zoides mobiles 6tait syst6matiquement prati- 
qu6 et les couples ayant plus de 500 000 sper- 
matozoides  6 ta ien t  inclus.  Enfin,  pour 28 
couples un sperme de donneur (127 cycles) a 
6t6 pr6par6. L'ovulation 6tait stimul4e par des 
gonadotrophines exog6nes et d6clench6e par 
5000 unit6s d'HCG en fonction du taux plas- 
mat ique d'oestradiol et de l'6chographie. Le 
sperme 6tait pr6par6 par migration ascendan- 
te ou par gradient de Percoll et l 'ins6mination 
r6alis6e en intra ut6rine avec un cath6ter de 
Frydman. 

RI~SULTATS 

55 grossesses ont d6but6 pour les ins6mina- 
tions intraconjugales soit 7% par cycle et 29% 
par couple. Le taux de grossesses 6volutives 
6tait de 87%. I1 n'y a pas de diff6rence selon 
les indications. 

INDICA- FI~MI- IDIO- MASCU- MIXTES 
TION NINES PATHI- LINES 

QUES 

Cycles Nb 185 119 405 104 

% G/Cycle 7 7,6 6,4 8,7 

% G/Couple 30,2 33,3 27,7 34,6 

I1 n'y a pas de grossesse pour moins de 500 
000 spermatozoides ins6min6s et seulement  
3% quand on a ins6min6 moins de 106 sperma- 
tozoides mobiles. Le taux maximum de gros- 
sesse a 6t6 obtenu quand on a ins6min6 entre 
1 et 10 x 106 spermatozoides e t a  chut6 pour 
plus de 10 xl06 ~ 4% environ. 

Aucune grossesse n'a 6t6 obtenue au dela du 
3 ~ rang pour les indications idiopathiques, du 
5 ~ rang pour les indications f6minines, du 7 ~ 
rang pour les indications masculines et du 3 ~ 
rang quand les indications 6taient mixtes. Les 
tenta t ives  d ' ins6minat ion avec donneur  ont 
abouti ~ 21 grossesses : 16,5% par cycle et 
69% par couple. Des grossesses peuvent ~tre 
obtenues par un nombre plus 61ev6 de cycles, 
jusqu'a 12 cycles. 

CONCLUSION 

Bien que 60% des grossesses surviennent au 
cours des deux premiers cycles, il est n6an- 
moins justifi6 de proposer jusqu'~ 6 tentatives. 
Une analyse d6taill6e de ces r6sultats a per- 
mis d'engager une nouvelle 6tude prospective. 
La quantit6 de spermatozoides mobiles pr6pa- 
r6s pour l'ins6mination sera ajust6e pour ins6- 
miner entre 106 et 107 spermatozoides mobiles 
en r6unissant deux 6jaculats cumul6s ou par 
dilution. Cette 6tude sera men6e par randomi- 
sation en fonction des bilans f6minins et mas- 
culins plus pr6cis. I1 est  en effet essent ie l  
d'am61iorer le taux de r6ussite de cette tech- 
nique d'AMP qui a l 'avantage d'Stre simple et 
peu on6reuse. 

0 8 6  

Inf luence  de la d6naturat ion  de I'ADN 
spermatique sur  le potent ie l  de d6velop- 
pement  cel |ulaire  embryonnaire  apr~s 

inject ion intracytoplasmique de sperma- 
tozoide (ICSI). 

I. VIRANT-KLUN, B. ZORN, T. TOMAZEVIC, 
H. MEDEN-VRTOVEC 

Service d'AMP, Clinique gyndcologique univer- 
sitaire, Ljubljana, Slovgnie. 

INTRODUCTION 

On sait que la d6naturation de l'acide d6soxy- 
ribonucl6ique (ADN) du spermatozoide avec 
atteinte de l'int6grit6 des deux brins d'ADN, 
que l 'on a quantifi6 par le tes t  h l 'acridine 
orange, influe n6gativement sur les processus 
classiques de f6condation in vitro. Ceci est 
6galement valable apr6s ICSI avec une corr6- 
lat ion n6gative ent re  la d6natura t ion  et le 
nombre d'ovocytes f6cond6s, le taux de f6con- 
dation par cycle ainsi que le nombre d'em- 
bryons obtenus. Cependant, on connait peu de 
choses sur l'effet de la d6natura t ion  sur le 
po ten t ie l  de d6ve loppement  des embryons  
obtenus en f6condation in vitro, en particulier 
par I'ICSI. 
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Le but  de l '6tude a 6t6 d'6valuer l 'effet des 
spermatozo~des avec ADN ~ simple brin ou 
d6natur6 sur le pouvoir des embryons ~ se 
d6velopper  au s tade  p lu r i ce l lu l a i r e  apr6s 
ICSI. 

MI~THODES 

Nous avons pratiqu6 I'ICSI chez 26 patients  
soit o l igoas th6not6ra tozoospermiques ,  soit 
ayant  d6j~ fait l'objet d'au moins deux 6checs 
en f 6 c o n d a t i o n  in  v i t ro  c l a s s i q u e .  Les 
embryons ont 6t6 cultiv4s 4 jours en milieu 
M3 (MediCult, D e n m a r k ) j u s q u ' a u  stade de 
plusieurs cellules et de blastocystes. 

Le transfert  avait lieu au 4 ~ jour. Selon leur 
stade de d6veloppement, les embryons ont 6t6 
divis6s en deux groupes. Le groupe 1 6tait  
constitu6 d'embryons arr~t6s au stade 2 ~ 6 
cellules, le groupe 2 d'embryons d'au moins 7 
cellules (entre 7 et 9 cellules, d'au moins 10 
cellules, stades de morula et de blastocystes). 
Les corr61ations en t re  la d 4 n a t u r a t i o n  de 
I'ADN spermatique et le stade de d6veloppe- 
ment des embryons ont 6t6 analys6es ~ l'aide 
du coefficient de Spearman (SPSS Inc., Chica- 
go, Illinois, USA). La d4naturation de I'ADN 
6tait jug6e normale lorsqu'elle 6tait sup6rieu- 
re ~ 55%. 

R]~SULTATS 

L'fige moyen des femmes 6tait de 34 +/- 3 ans. 
Nous avons obtenu 5 +/- 4 ovocytes en moyen- 
ne par ponction et au total 62 embryons apr6s 
ICSI .  Apr6s  4 j o u r s  de c u l t u r e ,  82% des 
embryons ont atteint  au moins 7 cellules. 18% 
des embryons (11 embryons) ont arr6t4 leur 
d6veloppement  cel lulaire  - un  embryon au 
stade 2 cellules, 4 embryons ~ 3 cellules, 3 
autres ~ 5 cellules enfin 3 embryons au stade 
6 cellules.  Le t ab l eau  repr6sen te  les t aux  
d'embryons aux diff6rents stades de d6velop- 
pement cellulaire et les corr61ations entre la 
d6naturation excessive de I'ADN et le niveau 
de d6veloppement cellulaire (voir tableau). 

I1 y a une corr61ation positive significative 
en t re  le nombre  d ' embryons  ar r6 t6s  et la  
d6naturation de I'ADN des spermatozo[des. 

CONCLUSION 

I1 semble que la d6na tura t ion  excessive de 
I'ADN spermatique soit associ6e ~ un potentiel 
mo indre  de d6ve loppement  ce l lu l a i r e  des 
embryons. La d6naturation de I'ADN paternel 
contr ibuerai t -e l le  ~ l 'obtent ion d 'embryons 
ayant  tendance ~ plus d'apoptose ? 

STADE 
DE DI~VELOPPEMENT 

EMBRYONNAIRE 

NOMBRE D'EMBRYONS 
(%) 

Corr41ation entre le 
pourcentage de 

spermatozoa'des 4jacul4s avec 
ADN d4natur4 et le nombre 

d'embryons 

2-6 cellules (arr6t cellulaire) 

7-9 cellules 

> 10 cellules 

morula 

blastocystes 

11 (18%) 

1 (2%) 

8 (13%) 

37 (59%) 

5 (8%) 

S* (r= 0.3856, P<0.05) 

NS* 

NS* 

NS* 

NS* 

ENSEMBLE 62 (100%) NS* 

S* - Statistiquement significatif 
NS* - Statistiquement non significatif 

O Q Q  
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P l a i d o y e r  p o u r  u n e  i n t e r v e n t i o n  c h i r u r -  
g i c a l e  p r 4 a l a b l e  ~ I'ICSI. 

M. BAILLY 1, F. MERLET 2, T. LEBRET 3, 
V. IZARD 4, P. MECHALI 5, J.P. BISSON 2. 

1- Gyngcologie-Obstdtrique, Poissy. 2- Biologie 
de la Reproduction, Poissy. 3- Urologie H6pital 

Foch, Suresnes. 4- Urologie Hdpital Bic@tre, 
Kremlin-Bic@tre. 5- Urologie Clinique de Parly 

II, Le Chesnay. 

L'exploration chirugicale 6pididymo-testiculai- 
re pr6alable ~ I'ICSI dans les azoospermies, 
les n6crospermies totales et les an6jaculations 
rebelles, r6pond ~ trois objectifs : 

1- d i a g n o s t i q u e  : 

- aide au diagnostic d'anomalie excr6toire par 
l'exploration du tractus intrascrotal 

- pr6cise, par l'histologie, le type d'anomalie 
s6cr6toire. 

2- p r o n o s t i q u e  : 

- permet d'appr6cier les difficult6s de recueil 
des spermatozoides 

- permet 6ventuellement de r6aliser une ana- 
stomose 6pididymo-d6f6rentielle. 

3- t h 6 r a p e u t i q u e  : 

- permet  la cong61ation des spermatozoides 
recueillis, m6me en tr6s faible nombre, et leur 
utilisation diff6r6e en ICSI. 

Les 60 premi6res interventions r6alis6es dans 
le Centre ,  dont 19 ont 6t6 contemporaines  
d'une ICSI, nous am6nent  ~ reconsid6rer le 
moment off doit se situer le geste chirurgical 
dans  le processus de I 'ICSI. Ces r6su l t a t s  
apportent-ils des arguments en faveur d'une 
conduite ~ tenir unique ? 

Le bi lan 6tiologique mascul in  est classique 
sans oublier la FSH plasmatique et le dosage 
des marqueurs s6minaux. I1 permet de classer 
les patients en pathologie secr6toire, excr6toi- 
re ou incertaine. 

L'intervention, sous anesth6sie loco-r6gionale 
ou g6n6rale, peut 6tre contemporaine ou non 
de I'ICSI. Elle consiste en un abord chirurgical 
vrai, permettant,  selon le bilan pr4alable, l'ex- 
ploration des voies s6minales intrascrotales,  

des pr616vements 6tag6s 6pididymaires ~ l'ai- 
guille et la biopsie testiculaire. La recherche 
de spermatozo~des est faite extemporan4ment 
au laboratoire, un fragment de la biopsie est 
adress6 en anatomo-pathologie. 

Dans  t o u s l e s  cas off des spe rma tozo ides  
mobiles sont retrouv4s et non utilis6s imm6- 
d ia tement ,  une ,microcong41ation sperma- 
tique, est tent6e selon une m6thode permet- 
t an t  la r6al isat ion de pai l le t tes  ~,calibr6es, 
pour la pratique directe d'une ICSI, dont la 
faisabilit6 est v6rifi6e par un test de d6cong6- 
lation. 

Les ICSI sont r6alis6es avec des spermato- 
zoides pr61ev6s extemporan6ment ou congel6s. 

Dans le groupe des pathologies s6cr6toires 
probables off la FSH plasmat ique est sup6- 
r ieure/ t  10mIU/mL, le taux d'6chec de recueil 
est de 55%, l'absence de spermatozoides testi- 
culaires est confirm6e par l'histologie qui met 
en 6vidence une aplasie germinale ou un arr~t 
de la spermatog6n6se. 

Darts le groupe ~ FSH normale ,  le recuei l  
spermatique, qu'il soit 6pididymaire ou testi- 
culaire est positif dans plus de 80% des cas. 
Une cong61ation s 'est av6r6e possible dans  
51% des cas. Dans ce groupe 6tiquet6 excr6toi- 
re, on a cependant observ6 3 cas d'anomalies 
s6cr6toires. 

Les marqueurs s6minaux et en particulier la 
carnitine apportent un compl6ment d'informa- 
tion non n6gligeable ; en effet, dans les 15 cas 
de carnitine basse, 14 pr616vements 6pididy- 
maires sont positifs. 

Parmi ces interventions, 3 anastomoses 6pidi- 
dymo-d6f6rentielles ont pu ~tre r6alis6es avec 
des cong61ations spermatiques.  Deux reper- 
m6ations ont 6t6 obtenues. 

Sur l 'ensemble des ten ta t ives  d'ICSI faites 
avec ces patients, les 11 ICSI avec spermato- 
zoides 6pididymaires ou testiculaires congel6s, 
permettent d'obtenir de bons taux de f6conda- 
tion (70% des ovocytes inject6s) et 6 grossesses 
cliniques. 

Pla ident  en faveur d'une intervent ion pr6a- 
lable : 

- le risque 61ev6 de recueil spermatique n6gatif 
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dans les pathologies 6tiquet6es s6cr6toires 
mettre en balance avec la lourdeur du traite- 
ment de la femme, 

- la bonne probabilit6 d'obtenir des spermato- 
zoides congelables et utilisables lors d'une 
ICSI diff6r6e dans les pathologies excr6toires, 

- les bons taux de grossesse apr6s ICSI avec 
spermatozo~des congel6s. 

L' imminence de la mise en oeuvre de tech- 
niques de cong61ation d'un nombre minime de 
spermatozoides renforcera le bien fond6 de 
cette attitude. 

0 Q 0  

Etude cytologique per-op4ratoire de la 
lign4e germinale masculine. 

D. MARMOR 1, V. IZARD 2, E. NEMIR 2, 
A. JARDIN 2. 

1- Unitd de Biologie de la Reproduction, Hdpi- 
tal Saint-Antoine, 184 rue du Faubourg Saint- 

Antoine, 75012 Paris. 2- Service Urologie, 
Hdpital Bic~tre, 78 rue de Gdndral Leclerc, 

94275 Le Kremlin Bic~tre. 

INTRODUCTION 

La biopsie tes t icula i re  fourni t  une analyse 
pr6cise, mais diff6r6e de la spermatog6n6se. 
l'6tude extemporan6e de la pulpe testiculaire 
devient un appoint pr6cieux dans l'abord de 
l'inf6condit6 masculine : elle permet un recueil 
optimalis6 de gam6tes tes t icula i res  en vue 
d'ICSI ( in t ra  cytoplasmic sperm injection) 
dans le cadre de l'assistance m6dicale ~ la pro- 
cr6ation (AMP). 

En cas d'azoospermie obstructive, la strat6gie 
d6coule de l 'examen extemporan6 entre lame 
et lamelle du liquide de ponction sur le tractus 
(d6f6rent, 6pididyme, c6ne eff6rent...). 

C'est en pathologie non obstructive qu'il est 
utile de disposer d'une technique imm6diate 
de visualisation de la lign6e germinale pour 
mieux s61ectionner le recueil testiculaire. 

MATI~RIEL ET MI~THODES 

Dans l'esp6ce humaine, o~ le rendement de la 

spermatog6n6se est faible, l ' examen direct 
imm6diat d'un pr616vement de pulpe testicu- 
laire entre lame et lamelle, s'av6re parfois dif- 
ficile, m6me pour un biologiste entrain6 a la 
cytologie. Aussi, avons-nous mis au point un 
mode de pr616vement et de coloration des cel- 
lules germinales qui fournit un diagnostic tr6s 
rapide, fiable, pr6dictif de l'histologie exocrine 
d6finit ive.  Le pr616vement provien t  d 'une 
biopsie chirugicale de pulpe testiculaire effec- 
tu6e sous anesth6sie g6n6rale ou rachi-anes- 
th6sie,  avec scrototomie du rach6 m6dian,  
f6nestration vaginale, incision de l'albugin6e 
du testicule (bistouri-froid lame 11) en respect 
de vaisseaux vus en transparence. 

Apr6s expression bi-digitale douce de la pulpe, 
quelques anses de tubes s6minif'eres sont exci- 
s6es aux micro-ciseuax demi-courbes pointe- 
mousse Castroviejo-Gilbert| Moria. Le frag- 
ment  est d6pos6 sur lame de verre st6rile, 
6ventuellement humidifi6 par une goutte de 
s6rum physiologique, dissoci6 par une d6coupe 
fine tangentielle en adossant les micro-ciseaux 
sur le verre, r6parti sur la lame. 

La lame est confi6e par le chirurgien au biolo- 
giste, s6ch6e manuellement, puis color6e avec 
une t echn ique  adapt6e  du May Grunwald  
Giemsa rapide (Diff Quick| Labora to i res  
Dade, France) qui comporte trois solutions 
successives prates ~ l'emploi (1. fast-green + 
m6thanol, 2.6osine G, 3. colorant thiazidique), 
rinc6e ~ l'eau, s6ch6e et examin6e au micro- 
scope optique en lumi6re blanche dans la salle 
d'op6ration. 

RESULTATS ET DISCUSSIONS 

L'ensemble de la proc6dure dure moins de cinq 
minutes et permet de reconnaitre pr6cis6ment 
les cellules germinales et leur stade de matu- 
ration, de compter les spermatides et sperma- 
tozoides, et m~me d'appr6cier leur morpholo- 
gie. 

I1 est ainsi possible de savoir imm6diatement 
si la spermatog6n6se est pr6sente, riche, r6gu- 
li6rement r6partie sur le pr616vement, si elle 
est compl6te ou interrompue, et ~ quel stade. 
les lames peuvent  ~tre conserv6es de faqon 
prolong6e, ce qui permet leur relecture. 

Cette analyse cytologique en salle d'op6ration 
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permet  de guider  le geste du chirurgien de 
I'AMP, d'6tayer une s6miologie nouvelle (cou- 
leur et turgescence de la pulpe, coh6sion des 
tubes s6minif6res), d'optimaliser les recueils 
vis6e diagnostique ou th6rapeutique, contem- 
porains ou pr6alables au recueil d'ovocytes. 

0 Q 0  

A g 6 n 6 s i e  v 4 s i c o - d 4 f 4 r e n t i e l l e  (AVD) e t  
ICSI. 

J.M. CHINCHOLE, P. TERRIOU, J.P. FRAN- 
QUEBALME, C. GIORGETTI, R. ROULIER. 

Institut de Mddecine de la Reproduction, 6 rue 
Rocca, 13008 Marseille. 

RI~SULTATS (Tableau 1) 

CYCLES TAUX DE 
- FI~CON- 

DATION % 

GROS- 
SESSES 

CLINIQUES 

Ponctions 
6pididymaires 29 48% 

Paillettes 
6pididymaires 9 42% 

Biopsies 
testiculaires 8 32% 

7 (24%) 

2 (22%) 

2 (25%) 

TOTAL 46 45% 11 

24% par cycle 

65% par couple 

L'6tude concerne17 pat ients  porteurs  d'une 
AVD. 

Dans 12 cas, I'AVD est isol6e, dans 5 cas asso- 
ci6e ~ une malformation r6nale. 

Parmi les 12 patients porteurs d'une AVD iso- 
16e, 11 ont b6n6fici6 de la recherche d 'une 
mutation dans le g6ne CFTR. 

Dans 10 cas, une mutation a 6t6 retrouv6e : 
h6t6rozygotes pour la mutat ion Delta F 508 
(dont une double h6t6rozygotie) dans 5 cas, 
dans les 5 autres cas une autre h6t6rozygotie 
est mise en 6vidence (double dans tous les 
cas). 

46 cycles d'ICSI ont 6t6 r6alis6s : 

- 29 cycles avec ponction 6pididymaire. Une 
cong61ation de gam6tes a pu 6tre r6alis6e dans 
8 cas, p e r m e t t a n t  l ' auto-conservat ion de 6 
paillettes en moyenne 

- 9 cycles ont utilis6 des pail let tes 6pididy- 
maires 

- 8 cycles ont  u t i l i s6  des s p e r m a t o z o i d e s  
recueillis par biopsie testiculaire 

Dans 14 cycles, la ponction 6pididymaire a 6t6 
r6alis6e chirurgicalement, dans 15 cas la voie 
percutan6e ~ l 'aiguille fine a 6t6 pratiqu6e. 
Une cong61ation de gam6tes a 6t6 possible 
dans 29 et 27% des cas respectivement. 

Pa rmi  les 11 grossesses  observ6es, 8 sont  
simples, 3 g6mellaires. 

2 avor t emen t s  spontan6s pr6coces ont 6t6 
enregistr6s (18%). 

4 accouchements ont permis la naissance de 6 
enfants en bonne sant4 et 5 grossesses sont 
6volutives (3 ~ trimestre). 

CONCLUSION 

- Lorsque seuls sont explor6s les cas d'AVD 
isol6s, une mutation du g6ne CFTR est retrou- 
v6 dans 91% des cas de la lign6e 6tudi6e. 

- Les ponctions 6pididymaires  percutan6es  
r6alis6es ~ l'aiguille fine permettent d'obtenir 
des r6sultats identiques a ceux de la voie chi- 
rurgicale en terme de taux de f6condation, de 
grossesse et de possibilit6 de cong61ation des 
spermatozoYdes. 

- En cas de n6gativit6 du pr616vement 6pididy- 
maire le recours ~ la biopsie testiculaire per- 
met  d 'ob ten i r  des r4su l ta t s  i den t iques  en 
terme de taux de grossesse. 

- Les r4sultats  de I'ICSI en cas d'AVD sont 
comparables a ceux obtenus lorsque des sper- 
matozoides 4jacul6s sont utilis6s. 

Q Q Q  
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G E N E T I Q U E  

R e c h e r c h e  de microd414t ions  du  chromo-  
some  Y : 4 tude  d'un cas  de t r a n s m i s s i o n  

nature l le .  

E. SZERMAN 1, C. PATRY 1, G. PLESSIS 2, 
M. HERLICOVIEZ 3, M.A. DROSDOWSKY 1. 

1- Biochiraie A - CHU Cdte de Nacre. 2- Cyto- 
gdndtique. 3- Centre de FIVETE, CHU Cldmen- 

ceau- 14033 Caen Cedex. 

INTRODUCTION 

I1 est main tenant  admis que certains cas de 
st6rilit6 masculine non obstructive peuvent  
~tre d'origine g6n6tique. Les travaux de Vogt et 
coll. [1] ont montr6 qu'il existait sur le bras 
long du chromosome Y au moins trois inter- 
valles AZFa, AZFb, AZFc impliqu6s darts la 
spermatogen6se. Reijo [2] a mis en 6vidence 
l'existence d'un g6ne DAZ dans la r6gion AZFc. 
La d616tion d'une des ces r6gions peut pertur- 
ber de fa~on importante la production de sper- 
matozo~'des. L'utilisation de I'ICSI comme tech- 
nique d'AMP permet maintenant h u n  homme 
pr6sentant une oligospermie tr6s s6v6re de pro- 
cr6er avec le risque de transmettre h sa descen- 
dance mille cette anomalie g6n6tique. 

Nous pr6sentons les premiers  r6sul ta ts  de 
d6pistage effectu6 chez des patients candidats 

I'ICSI ainsi qu'une recherche effectu6e chez 
le p6re d'un patient d616t6. 

MAT]~RIELS ET MI~THODES 

12 patients pr6sentant  un caryotype normal 
avec oligospermie s6v6re non obstructive (taux 
de carnitine s6minale sup6rieur h 350 nM/6ja- 
culat) ont 6t6 explor6s. L'ADN g6nomique a 
6t6 extrait h partir  de pr616vements sanguins 
et amplifi6 par  PCR h pa r t i r  de 10 paires  
d'amorces correspondant aux marqueurs g6no- 
miques des r6gions AZFa, AZFb, AZFc (com- 
prenant le g6ne DAZ) et fi l'h6t6rochromatine. 
Le m a r q u e u r  SY14 (g6ne SRY) a servi  de 
t6moin d'amplification pour chaque pat ient  
6tudi6. Les r6sultats sont consid6r6s comme 

n6gatifs apr6s trois PCR n6gatives. Un t6moin 
posi t i f  fert i le ,  deux t6moins  n6gat i fs  sont 
inclus dans chaque s6rie (une femme et un 
patient pr6sentant un caryotype anormal avec 
Yq court). 

R]~SULTATS 

Sur les 12 patients pr6sentant une oligosper- 
mie s6v6re avec un nombre de spermatozoYdes 
variant  de quelques dizaines h 9 millions de 
spermatozoides dans la totalit6 de l'6jaculat, 
nous avons retrouv6 chez deux patients ayant 
moins de 100 000 spermatozo~des dans l'6jacu- 
lat  une microd616tion de la r6gion AZFc. La 
m6me anomalie a 6t6 retrouv6e chez le p6re 
d'un des patients, le signe d'appel ayant  6t6 
un d61ai de conception de 12 ans. 

DISCUSSION 

Nos travaux montrent un taux d'anomalies de 
la r6gion AZFc comparable h ceux de la litt6ra- 
ture. I1 semble que la transmission d'une micro- 
d616tion du chromosome Y puisse se faire lors 
d'une conception naturelle ce qui demande h 
~tre 6tudi6 de mani6re approfondie. 

La recherche de microd616tions du chromoso- 
me Y devrait  faire partie du bilan syst6ma- 
tique lors de la prise en charge de pat ients  
candidats h I'ICSI. Le risque de transmission 
de l'infertilit6 aux enfants raffles pourrait jus- 
t ifier alors un diagnostic pr6 implanta to i re  
lors d'une PMA. 

1. Vogt et coll. (1996) Human Molecular Genetics, 5, 7, 
933-943. 

2. Reijo et coll. (1996) The Lancet, 347, 1290-1293. 

0 0 Q  

P h 4 n o t y p e  et g4notype  chez  33 h o m m e s  
a z o o s p e r m e s  par ag4n4s ie  des  canaux  

d4f6rents .  

M. DAUDIN 1, E. BIETH 2, L. BUJAN 1, 
R. MIEUSSET 1, C. TOLLON 2, G. MASSAT 1, 
J. FAUVEL 3, H. CHAP 3, F. PONTONNIER 1. 

1- Service d'Urologie-Andrologie, 2- Laboratoi- 
re de gdndtique Mddicale, 3- Laboratoire de 

Biochimie III, Toulouse. 
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INTRODUCTION 

L'absence bilat6rale cong6nitale des canaux 
d6f4rents (CBAVD) est retrouv4e dans 97% 
des fibroses kystiques (CF). Chez les hommes 
azoospermes par CBAVD une grande fr6quen- 
ce de mutat ion du CFTR est constat6e indi- 
quant l'6tude mol6culaire h la recherche de ces 
mutations. Le but de notre 6tude est de d6cri- 
re le ph6notype pr6cis de ces patients en rela- 
tion avec le g6notype. 

MATI~RIELS ET MI~THODES 

Etude  r6 t rospec t ive  de 33 hommes  azoo- 
spermes inf6conds pr imaires  ayan t  eu une 
6tude du g6ne CFTR, en raison d'un diagnos- 
tic 6voquant une ag6n6sie d6f6rentielle bilat6- 
rale. Ph4notypes 6tablis fi partir  de l 'examen 
andrologique, de l'anamn6se, du bilan sperma- 
tique et hormonal, du dosage (n = 28) des mar- 
queurs biochimiques du plasma s6minal des 
6pididymes (L carnitine, Glyc6rophosphocholi- 
ne, Alpha-glucosidase), de la prostate (zinc, 
citrate), des v6sicules s6minales (fructose, cho- 
line) et des canaux d6f6rents (acyl-carnitine), 
compl6t6s par une 6chographie endorectale (n 
= 25), r6nale (n = 9) et une exploration chirur- 
gicale scrotale (n = 20) avec micro-aspiration 
de sperme 6pididymaire (MESA). 

R]~SULTATS 

18/33 p a t i e n t s  ont  une  m u t a t i o n  du g6ne 
CFTR. Les p a t i e n t s  se r 6 p a r t i s s e n t  en 26 
CBAVD, 1 CUAVD (avec obstruction 6pididy- 
maire controlat6rale), 6 suspicions de CBAVD 
(pas d'exploration chirurgicale). 23/25 patients 
ont des anomalies morphologiques des v6si- 
cules s6minales  (6 ag6n6sies bi la t6rales ,  9 
ag6n6sies unilat6rales avec atrophie ou hypo- 
trophie controlat6rale, 8 atrophies ou hypotro- 
phies bilat6rales). Une ag6n6sie r6nale unila- 
t6rale 6tait retrouv6e pour 5 patients dont un 
pr6sente un CFTR mut6. Le degr6 de d6velop- 
pement 6pididymaire 6tait variable : t~te-t6te 
n = 6, t~te-(corps/queue) n = 4, queue-queue n 
= 2, (corps/queue)-(corps/queue) n = 8. Le pH 
du sperme 6tait > chez 10 patients. Les mar- 
queurs  b iochimiques  6p id idymai res  et des 
v6sicules s6minales avaient  des valeurs tr6s 
basses  chez 27/28 p a t i e n t s  mais  avec une  
valeur  du fructose normale  chez le dernier  
patient (CBAVD, AF508/+). 

CONCLUSIONS 

Le polymorphisme g6notypique et ph4noty- 
pique des sujets porteurs de CBAVD souligne 
l'importance d'une 6valuation pr6cise et com- 
pl6te de tels patients, afin de leur permettre 
la fois un avis g6n6tique et une approche th6- 
rapeutique. 

0 0 I  

I M A G E R I E  

Apport de l'4cho-doppler testiculaire sys- 
t4matique chez l'homme infertile : 4tude 

prospective de 240 cas. 

E. GOULLET 1, J.M. RIGOT 1, O. VANKEM- 
MEL 1, L. LEMAITRE 2, E. MAZEMAN 1. 

1- Service d'Urologie, 2- Service de Radiologie 
Ouest, Hdpital Claude Huriez, CHRU, Lille. 

INTRODUCTION 

L'6tude du contenu scrotal par l'6cho-doppler 
testiculaire de fa~on syst6matique reste tr6s 
controvers6e dans l'infertilit6 masculine. Nous 
exposons les r6sultats de notre s6rie prospecti- 
ve et cons6cutive de 240 patients. 

MATI~RIELS ET MI~THODES 

Nous avons pratiqu6 de fa~on syst6matique 
une 6chographie et un Doppler tes t iculaire  
(sonde de type -barrette,, de 7.5 MHz de fr6- 
quence) h t o u s l e s  pat ients  consul tant  pour 
des troubles de fertilit6, sur une p6riode de 
deux ans ( le r  Janvier  1994 an 31 D6cembre 
1995). 

R]~SULTATS 

Nous avons recens6 240 sujets de 21 h 55 ans 
(moyenne d'fige : 31 ans et 9 mois) qui pr6sen- 
tent  des troubles de fertilit6 depuis 35 mois) 
(extr6me : 7 h 180 mois). 180 d6veloppent une 
O.A.T.S. et 60 une azoospermie. 

38 hommes (15,8%) ne p r6sen ten t  aucune  
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16sion clinique et 6chographique. 28(11,7%) 
manifes tent  des anomalies cliniques isol6es, 
alors que l '6chographie r6v61e une anomalie 
chez 25 (10,5%) pa t ien ts  dont l 'examen cli- 
nique 6tait normal. 

L'anomalie la plus fr6quemment retrouv6e est 
l 'hypotrophie testiculaire. Elle est diagnosti- 
qu6e c l in iquement  chez 75 sujets (31,25%). 
Pourtant ,  elle est pr6sente lors de l 'examen 
4chographique chez 98 patients (40,8%). 

44 a n o m a l i e s  de cons i s t ance  t e s t i c u l a i r e  
(18,3%) et 67 anomalies 6pididymo-d6f6ren- 
tielles (27,9%) sont observ6es. Cependant, res- 
pectivement 14 (5,8%) et 47 (19,6%) ont une 
anomalie 6chographique 6vidente. 

50 patients (20,8%) pr6sentent une varicoc61e 
clinique. Le diagnostic 6chographique confir- 
me toutes les varicoc61es ,~palp6es, et objective 
44 varicoc61es infracliniques (18,3%). 

3 hommes (1,25%) pr6sentent des microcalcifi- 
cations. 

3 patients (1,25%) pr6sentent une tumeur tes- 
ticulaire. Le diagnostic clinique est effectu6 
u n i q u e m e n t  chez un malade ,  en ~,seconde 
maiw~. 

Enfin, l 'examen clinique est difficile et d'inter- 
pr6tation d61icate chez 11 sujets (4,6%). L'exa- 
men 6chographique apporte, dans tousles  cas, 
une r6ponse claire et sans ambiguit6. 

CONCLUSION 

Le bilan 6cho-doppler testiculaire nous parait  
in t6 ressan t  pour confirmer les donn6es cli- 
niques et d iagnost iquer  les 16sions testicu- 
la i res  in f rac l in iques  ou m6connues .  I1 est  
fiable, facile ~ pratiquer et autorise un traite- 
men t  plus adapt6. En revanche,  les cons6- 
quences th6rapeut iques  du diagnostic de la 
varicoc~le infracIinique restent plus controver- 
s6es. 

O Q O  

Classif ication 4chographique  des 
absences  de canaux d4f4rentiels  ~ partir 

de 39 cas. 

F. ROBERT, J. ROLLET, J.F. LAPRAY, Y. 
MOREL. 

Institut Rhonalpin, 1 rue Laborde, 
69500 Bron. 

INTRODUCTION 

L'absence de canal d6f6rentiel (ACD) repr4sen- 
te 5% des infertilit6s masculines. Les examens 
cliniques, 6chographiques et g6n6tiques per- 
mettent d'identifier diff6rents tableaux : ACD 
unilat6rale ou bilat6rale, isol6e ou associ6e 
une ag4n6sie r6nale, avec ou sans mutation de 
la mucoviscidose.  A pa r t i r  des donn6es de 
l'6chographie qui caract6risent chacun de ces 
tableaux, nous avons voulu 6tablir une classifi- 
cation de ces diff6rentes malformations. 

MATI~RIEL ET MI~THODES 

Nous avons 6tudi6 39 patients consultant pour 
inferti l i t6 pr6sentant  une ACD sur les don- 
n6es de l ' examen cl inique et l '6chographie 
endo-rectale, scrotale et r6nale. Les patients 
avaient  b6n6fici6 d'un spermogramme avec 
l '6 tude de la b iochimie  s6mina le  et d 'une 
recherche de muta t ion  de la mucoviscidose 
pour les cas sans ag6n6sie r4nale. 

RI~SULTATS 

L'ACD pouvai t  ~tre affirm6e c l in iquement  
dans 87% des cas, et 6chographiquement par 
l'absence d'ampoule d6f6rentielle darts tous les 
cas. 

Dans les 26 cas d'ACD bilat6rale,  les deux 
v6sicules s6minales  (VS) 6 ta ien t  absen tes  
dans 10 cas, une seule 6tait pr6sente dans 13 
cas et les 2 VS 6taient pr6sentes dans 3 cas. 
Les VS pr6sentes  6ta lent  toutes anormales 
6 c h o g r a p h i q u e m e n t .  Lo r squ 'une  VS 6 ta i t  
absente, l 'ampoule d6f6rentielle homolat6rale 
4tait toujours absente. L'4tude g6n6tique mon- 
trai t  2 mutations de la mucoviscidose dans 2 
cas, une  m u t a t i o n  dans  12 cas et aucune  
mutation dans 12 autres cas. L'all61e 5T 6tait 
retrouv6 chez 5 patients dont 3 6taient asso- 
ci6s ~ une autre mutation. 
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Sur 6 cas d'ACD unilat6rale isol4e, la VS 6tait 
pr6sente dans un seul cas. La VS controlat6ra- 
le 6 ta i t  toujours  anormale  6chographique-  
merit. Aucun patient n'avait de mutation et 5 
patients 6talent azoospermiques par atteinte 
s6cr6toire du testicule controlat6ral. 

Chez 7 patients avec ACD unilat6rale et ag6- 
n6sie r6nale,  la VS 6ta i t  absen te  et la VS 
controlat6rale 6tait normale dans 2 cas. Seuls 
3 pa t ients  6talent  azoospermiques ou oligo- 
spermiques s6v6res et 2 patients avaient une 
s6rilit6 secondaire. 

Dans tous les  cas d'ACD, l'6chographie 6pidi- 
dymaire montrai t  un 6pididyme anormal en 
amont du d6f6rent absent : microdilatations 
et/ou hypertrophic et/ou kyste de tout ou par- 
tie de l'6pididyme. L'absence de queue 6pididy- 
maire 6tait retrouv6e dans 25% des cas. 

Les donn6es de la biochimie s6minale mon- 
traient une plus grande sensibilit6 du fructose 
par rapport au volume de l'6jaculat en regard 
du nombre de VS pr6sentes. Le fructose 4tait 
inf6rieur  ~ 40 mmol/6jaculat  dans 93% des 
cas. L'a-glucosidase 6tait toujours inf6rieure 
50 mU[/6jaculat. 

CONCLUSION 

Le diagnostic d'absence de canal d6f6rentiel 
(ACD) suspect6 par la clinique est affirm6 par 
l'6chographie. Sur 39 cas d'ACD, nous distin- 
guons 4 tableaux 6chographiques : les ACD 
bilat~rales isol~es (25 cas), les ACD bilat4rales 
avec ag6n6sie r6nale (1 cas), les ACD unilat6- 
rales isol4es (6 cas) et les ACD unilat6rales 
avec ag6n6sie r6nale (7 cas). Darts les ACD 
bilat6rales, une mutation de la mucoviscidose 
est pr6sente dans 54% des cas et dans aucun 
cas d'ACD unilat6rale. La poursuite d'investi- 
gations 6chographiques et g6n6tiques permet- 
tra de mieux identifier ces malformations. 

O Q O  

S E X O L O G I E  

Mise au point  sur  le t r a i t e m e n t  non  chi- 
rurgical  de la ma lad ie  de  la Peyronie .  

Ana lyse  cr i t ique  de la l i t t4rature.  

D. DELAVIERRE, H. IBRAHIM, 
M. PENEAU. 

Service d'Urologie-Andrologie, CHR Orldans. 

La maladie de La Peyronie ou induration plas- 
tique des corps caverneux se manifeste  par  
une plaque fibreuse de l 'albugin6e des corps 
caverneux. Son origine reste myst6rieuse real- 
gr6 des th6ories  immunolog iques  et g6n6- 
tiques r6centes. Elle n'est pas sans cons6quen- 
ce sur  la sexual i t6  pu i squ 'en  6rection elle 
entraine volontiers des douleurs et une d6via- 
tion de la verge. 

Depuis bient6t 100 ans, de nombreux et tr6s 
divers t ra i tements  non chirurgicaux ont 6t6 
propos6s : 

* P a r  voie g d n d r a l e  : la vitamine E (1949), le 
potaba (1959), la procarbazine (1970), la pros- 
tacycline (1988), le tamoxif'ene (1992), la col- 
chicine (1994). 

* P a r  i n j e c t i o n s  l o c a l e s  : les st4roYdes 
(1954), le DMSO (1967), les hormones para- 
thyroidiennes (1975), I'orgoteine (1981), la col- 
lag6nase clostridiale (1985), les antagonistes 
calciques (1994), l'interf6ron (1995). 

* Les u l t rasons  (1960). 

* L a  i o n o p h o r ~ s e  : de st6roides (1967), d'or- 
got6ine (1983). 

* L a  r a d i o t h d r a p i e  (1912). 

Aucun de ces t r a i t emen t s  n 'a  actuel lement  
apport6 la preuve de son efficacit4 malgr6 cer- 
tains r6sultats pr61iminaires encourageants. 

En r6alit6, la l i t t6rature m6dicale est, en la 
mati6re, par t icul i6rement  affligeante. Ainsi 
une analyse critique des publications permet 
de relever plusieurs erreurs dans la grande 
majorit6 des articles : 

* E t u d e s  rd t rospec t ives  
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* S a n s  contr61e contre  p l a c d b o  ni rando-  
m i s a t i o n  

* Peu  documentdes  et  m a l  renseigndes  

Tous ]es articles sur un (nouveau) traitement 
non chirurgical de la maladie de La Peyronie 
comportent in61uctablement 4 parties : 

1. Les traitements  non chirurgicaux de la 
maladie  de La Peyron ie  propos4s  jus- 
qu'alors sont inefficaees.  

2. Nous  avons  ut i l is4  un n o u v e a u  traite- 
ment  chez x patients.  

3. Les r4sultats sont encourageants .  

4. I1 faudrait  confirmer ces r4sultats  par 
des  6 t u d e s  r a n d o m i s 4 e s ,  contr61~es  
contre  plae6bo (la seule r6alis6e concer- 
nait  la collag6nase et n'a pas confirm6 les 
r6sultats initiaux !). 

L'article le plus r6cent sur le sujet concerne 
les instillations locales de V6rapamil (antago- 
niste calcique) (Journal of urology d'octobre 
1997) et n'6chappe pas ~ la r6gle. Ainsi l'au- 
teur, Laurence LEVINE, commence son article 
en critiquant les 6tudes pr6c6dentes ~Studies 
on most of these treatments, however have been 
compromized, primarily because of poorly cha- 
racterized autcome parameters ,  l imi ted  
patients numbers, lack of control populations, 
inadequate follow-up time and inconclusive 
results~. 

Apr6s avoir pr6sent6 ses (bons) r6sultats chez 
38 patients elle conclut ((Clearly, further study 
at others centers with control populations will 
be needed etc...~. 

L'analyse de la l itt4rature permet  d'affir- 
m e t  qu'i l  n ' e x i s t e  a c t u e l l e m e n t  a u c u n  
t r a i t e m e n t  non  c h i r u r g i c a l  e f f i caee  et  
valid4 sc ient i f iquement  de la maladie  de 
La Peyronie.  I1 n'a jamais 4t4 prouv4 que 
cer ta ins  bons  r4su l ta ts  t h 4 r a p e u t i q u e s  
n'4taient pas li4s h r4volut ion  nature l le  
de la maladie.  

Int4rs du dosage de la prolactin4mie 
dans le brian d'une insuff isance 4rectile. 

A propos de 341 patients.  

D. DELAVIERRE, Ph. GIRARD, 
H. IBRAHIM, M. PENEAU. 

Service d'Urologie-Andrologie, CHR Orldans. 

INTRODUCTION 

Environ 90% des hyperprolactin6mies (HPRL) 
i m p o r t a n t e s  s ' a c c o m p a g n e n t  de t r oub le s  
sexuels,  n o t a m m e n t  baisse  de la libido et 
insuffisance 4rectile. En cons6quence le dosa- 
ge de la prolactin6mie a 6t6 propos6 dans le 
bilan de l'insuffisance 6rectile pour rechercher 
une HPRL et une endocrinopathie sous-jacen- 
te. Mais ce dosage est-il vraiment justifi6 ? 

MATI~RIEL ET METHODE 

Du 01/09/1992 au 31/08/1996, 401 patients ont 
consult6 en raison d'une insuffisance 6rectile. 

341 (~ge moyen = 52,2 ans) ont b6n4fici6 d'un 
ou p lus ieu r s  dosages  de la p ro lac t in4mie  
(PRL). 

Parmi  ces 341 patients,  95 (27,8%) pr6sen- 
talent une baisse de la libido associ6e ~ l'insuf- 
fisance 6rectile. 

Ce dosage n'a pas 6t6 r6alis6 chez 60 patients 
(35 6tiologies organiques non hormonales 6vi- 
dentes, 15 non respects de la prescription, 10 
sans raison pr6cise). 

RI~SULTATS 

18 patients  avaient  une hyperprolactin6mie 
(HPRL) > 25 ng/ml. 12 contr61es ont 4t4 effec- 
tu6s et 11 se sont r6v616s normaux. I1 reste 
donc 7 HPRL (2,1%) dont 6 non contr616es par 
un second dosage : 4 HPRL ont une origine 
m4dicamenteuse (Sulpiride ou Amisulpride) et 
3 une origine impr6cise (PRL< 35 ng/ml, pas 
de contr61e ni bilan car patients perdus de vue 
ou n ' ayan t  pas respect6 la prescr ip t ion de 
contr61e). Les 7 patients ont une testost6ron6- 
mie normale. 2 (28,6%) ont une libido 6mous- 
s6e. 

O O 0  
O O O  
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Rigidim4trie nocturne  informatis4e dans 
le bi lan d'une insuff isance 4recti le : mise  
au point  du Comit4 d'Andrologie de l'As- 

sociat ion Fram;aise d'Urologie (AFU). 

D. DELAVIERRE 1, et le Comit6 d'Andrologie 
de I'AFU 2. 

1- Service d'Urologie-Andrologie, CHR Orldans 
et 2- ont plus particuli~rement participd ~t cette 
raise au point les Docteurs BONDIL (Chambd- 

ry), CHEVALLIER (Nice), CUZIN (Lyon), 
DELAVIERRE (Orldans), GIULIANO (Krem- 

lin-Bic~tre), MENUT (Brest), LEMAIRE (Lille), 
OLIVIER (Amiens), SCHOUMAN (NeuiUy), 
STAERMAN (Rennes) et TRITTO (Paris). 

INTRODUCTION 
L'6tude des 6rections nocturnes a 6t6 propos6e 
par KARACAN et FISHER dans les ann6es 1970 
pour diff6rencier, dans le bilan d'une insuffi- 
sance 6rectile, les patients psychologiques et 
organiques selon le principe suivant: lors d'in- 
suffisance 6rectile psychologique les 6rections 
nocturnes sont conserv4es et normales mais 
elles disparaissent quand l'insuffisance 6recti- 
le est organique. 

PHYSIOLOGIE 
Les 6rections nocturnes surviennent pendant 
les phases de sommeil paradoxal. I1 y a ainsi 
au cours de chaque nuit 3 ~ 5 6rections durant 
chacune 15 ~ 30 minutes, leur rigidit6 est sou- 
vent fluctuante et la rigidit6 maximale varie 
d'une nuit  ~ l'autre. Le m4canisme exact de 
ces 4rections nocturnes est inconnu et les 6rec- 
tions relationnelles et nocturnes ne seraient 
pas sous le m6me contr61e. Elles sont androg6- 
n o - d 6 p e n d a n t e s  et on 6voque l ' hypo th6se  
d 'une mise au repos d'un centre inhib i teur  
hypothalamique. 

METHODES DE MESURE 
La rigidim6trie informatis6e est la m6thode de 
choix car d'une part elle appr6cie le nombre, la 
dur6e et la rigidit6 des 6rections et d 'autre 
part elle utilise l'informatique pour le recueil 
et l 'ana|yse des donn6es. Le Rigiscan plus* est 
l'appareil de r6f6rence mais son cofit est 61ev& 
La rigidit6 de la verge, mesur6e ~ la base de la 
verge et au niveau du sillon balano-pr6putia], 
s'exprime en %. 

VALEURS NORMALES 

Avec le Rigiscan* le scull de r4f6rence de la 
rigidit6 avait 6t6 fix6 initialement ~ 70% mais 
actuellement, compte tenu de l 'ensemble des 
donn6es de la litt6rature, on admet que la rigi- 
dim6trie est normale si le patient pr6sente au 
moins une 6rection sup6rieure ou 6gale ~ 60% 
pendant  au moins 10 minutes. L'interpr6ta- 
tion des trac6s est cependant difficile car le 
seuil de rigidification de la verge var iera i t  
selon les sujets en fonction des qualit6s biom6- 
caniques des tissus p6niens. Ainsi la pression 
intra-caverneuse n6cessaire pour obtenir un 
angle p6nien de 90% varierait de 50 ~ 300 mm 
de mercure. 

INT]~RI~T DIAGNOSTIQUE 

Pour le diagnostic d'insuffisance 6rectile la 
sensibilit6 de l 'exploration est de 60 ~ 70% 
alors que la sp6cificit4 est de 70 ~ 80%. Des 
trac6s n6gatifs n'ont aucune signification en 
l'absence d'61ectroenc6phalographie concomi- 
tante .  Par  ai l leurs  cer ta ines  insuff isances  
6rectiles organiques s'accompagnent ou s'ac- 
compagnera ien t  d'6rections nocturnes  nor- 
males  : syndr6me de vol p6nien, cer ta ines  
insuffisances 6rectiles neurologiques (hypoes- 
th6sie du gland, scl6roses en plaques) ou endo- 
cr iniennes.  En cons6quence il appara i t ra i t  
d6sormais plus exact d'affirmer que des 6rec- 
tions nocturnes normales t6moignent de l'int6- 
gri t6 des m6can i smes  vascu lo - t i s su l a i r e s  
locaux de l '4rection plut6t que de capacit6s 
6rectiles diurnes conserv6es. 

CONCLUSION 

En raison du cofit de l'appareil, des difficult6s 
d'interpr6tation et d'une valeur diagnostique 
restreinte il faut admettre que la rigidim6trie 
nocturne informatis6e est d'un int6r~t limit6 
dans le bilan d'une insuffisance 6rectile. Cette 
exploration reste int6ressante en cas de doute 
diagnostique chez les patients de moins de 50 
ans mais elle est surtout recommand6e aux 
centres sp6cialis6s ~ fort recrutement  ayant 
une vocation scientifique de recherche clinique. 

0 0 Q  
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P h y s i o l o g i e  de r4jaculation chez  
l'homme 

J. HERMABESSIERE, J. ROUANET, F. REY- 
NAUD, J.P. BOITEUX, B. GIRAUD. 

Clermont-Ferrand, France. 

BUT DU TRAVAIL 

Pour  6 tud ie r  l ' 6 jacu la t ion  h u m a i n e ,  nous 
avons enreg i s t r6  l '6 jacula t ion  6tudi6e par  
6chographie endorectale. 

MATI~RIEL ET MI~THODE 

8 6jaculations chez 8 sujets diff6rents volon- 
taires d'~ge extr6me de 32 ~ 38 ans, sans ant6- 
c6dent urologique, ont 6t6 enregistr6s. 

L'6jaculation a 6t6 enregistr6e en vid6o ~ l'aide 
d'une sonde endorectale biplan de 7,5 ou 10 
M6gaHertz utilis6s en lin6aire dans le plan 
cr~nio-caudal. 

L'6jaculation a 6t6 obtenue par masturbation, 
le sujet 6tant debout. Un radiologue tenait  la 
sonde dans l'axe de l'ur6tre pendant l'6jacula- 
tion. 

RI~SULTATS 

I1 nous est apparu que l'6jaculation ne se fai- 
sait pas apr6s r6union des diff6rentes parties 
du sperme dans un espace prostatique virtuel- 
lement dilat6 entre les deux sphincters. 

En fait, la prostate semble se vider en premier 
grace ~ la contraction des muscles lisses puis 
les canaux 6jaculateurs se remplissent  et se 
vident grace ~ la contraction de la muculature 
lisse des v6sicules s6minales et des ampoules. 
Cette partie du sperme est directement 6jacu- 
16e dans l'ur6tre sous montanal. 

CONCLUSION 

Une nouvelle th6orie de l'6jaculation est done 
propos6e et semble d6montr6e. 

0 0 0  
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