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RESUME 

L ' u t i l i s a t i o n  de  la  r ~ s o n a n c e  m a g n ~ -  
t i q u e  d u  p r o t o n  (RMN-1H) d a n s  r ex -  
p l o r a t i o n  p h y s i c o - c h i m i q u e  d u  p l a s m a  
s ~ m i n a l  p e r m e t  d ' u n e  p a r t  de  d i s t in -  
g u e r  les  a z o o s p e r m i e s  s ~ c r ~ t o i r e s  e t  
excr~toires ,  e t  d ' a u t r e  p a r t  de  diff~ren- 
c i e r  p l u s i e u r s  s o u s  g r o u p e s  d a n s  les  
a z o o s p e r m i e s  s ~ c r ~ t o i r e s .  C e r t a i n e s  
s u b s t a n c e s  o n t  ~t~ iden t i f i~es  e t  ~va- 
lu~es d a n s  le p l a s m a  s~mina l  p a r  RMN. 
1H chez des  p a t i e n t s  in fe r t i l e s  en  par-  
t icu l ie r ,  le c i t ra te ,  le l ac ta te ,  la glyc~- 
r y l p h o s p h o r y l c h o l i n e  (GPC) et  la cho- 
l ine. 

Les v a l e u r s  de  ces m a r q u e u r s  v a r i e n t  
e n t r e  les  g r o u p e s  a z o o s p e r m i q u e s  e t  
n o r m o s p e r m i q u e s ,  e n  p a r t i c u l i e r ,  le 
c i t r a t e .  Si les  r a p p o r t s  de  r a i r e  d e s  
p ics  cho l ine /Ci t ra te ,  Cho l ine / l ac t a t e  et  
C i t ra te / l ac ta te  ne  m o n t r e n t  pas  de  dif- 
f e r e n c e  d a n s  l e s  a z o o s p e r m i e s ,  e n  
r e v a n c h e ,  le r a p p o r t  d ' in t ens i t~  d u  p ic  
G P C / c h o l i n e  m o n t r e  u n e  d i f f e r e n c e  
s ign i f ica t ive  (p=0,0001) e n t r e  les azoo- 
s p e r m i e s  sdcr~to i res  et  excr~toi res .  Ce 
r a p p o r t  G P C / c h o l i n e  a p p a r a i t  c o m m e  
u n  p a r a m b t r e  i m p o r t a n t  p o u r  diff~ren- 
c ie r  r o r i g i n e  de  l ' azoospermie .  

N o u s  a v o n s  ~ g a l e m e n t  c o m p a r d  d a n s  
c h a q u e  g r o u p e  d~ les mar-  
q u e u r s  o b t e n u s  p a r  la RMN avec ceux  
o b t e n u s  p a r  les dosages  b i o c h i m i q u e s  
" c l a s s i q u e s " .  D a n s  l es  a z o o s p e r m i e s  

e x c r ~ t o i r e s ,  le r a p p o r t  G P C / c h o l i n e  
s e m b l e  ~ t re  corr~l~  s i g n i f i c a t i v e m e n t  
avec  r a -g lucos idase ,  la GPC et  le rap-  
p o r t  a -g lucos idase /p ro t~ ines  (0,94, 0,68, 
e t  0,89 r e s p e c t i v e m e n t ) .  C o n t r a i r e m e n t  
aux  a z o o s p e r m i e s  excr~to i res ,  d a n s  le 
g r o u p e  a z o o s p e r m i e  s~cr~toire,  les cor- 
r e l a t ions  on t  ~t~ m o i n s  in t~ ressan tes .  

Q u a n d  on  c o m p a r e  des  a z o o s p e r m i e s  
s~c r~ to i r e s  a p r b s  t r a i t e m e n t  p a r  chi-  
mio  e t /ou  r a d i o t h ~ r a p i e  avec  d ' a u t r e s  
a z o o s p e r m i e s  ( h y p o t r o p h i e  t e s t i cu la i -  
re,  FSH ~lev~e), on  obse rve  que  les rap-  
p o r t s  c h o l i n e / c i t r a t e  c o m m e  GPC/cho-  
l ine  s o n t  s i g n i f i c a t i v e m e n t  d i f f~ren ts ,  
a lo rs  que  p o u r  les a u t r e s  p a r a m b t r e s ,  
a u c u n e  d i f f e r e n c e  n ' a  ~t~ o b s e r v ~ e .  
Seul  le r a p p o r t  GPC/cho l ine  ~tai t  diff~- 
r e n t  e n t r e  les a z o o s p e r m i e s  ~ FSH ~le- 
v~e e t  les  a z o o s p e r m i e s  ap r~s  t r a i t e -  
m e n t  p a r  ch imio  e t /ou  r ad io th~ rap i e .  

II e s t  i n t d r e s s a n t  de  c o n s t a t e r  que  le 
r a p p o r t  GPC/cho l ine  d e m e u r e  u n  indi-  
c a t e u r  f iable p a r  lequel ,  n o n  s e u l e m e n t  
on  p e u t  d i f f d r e n c i e r  le t ype  de  razoo-  
spe rmie ,  ma i s  qu i  p e r m e t  d g a l e m e n t  la 
d i f f~ renc ia t ion  des  a z o o s p e r m i e s  aprbs  
c h i m i o  e t /ou  r a d i o t h ~ r a p i e  des  a u t r e s  
sous  g r o u p e s  des  s~crdtoires .  

A r h e u r e  oh  l ' i n j ec t i on  i n t r a c y t o p l a s -  
m i q u e  d ' u n  s p e r m a t o z o i d e  d a n s  l 'ovo- 
cy te  (ICSI) es t  p r o p o s d e  p o u r  les azoo- 
s p e r m i e s  ( s~c rd to i r e s  e t  exc r~ to i r e s ) ,  
l '~ tude  de  la b i o c h i m i e  d u  s p e r m e  p a r  
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la RMN devrait permettre de d~tecter 
des anomal ies  m~tabol iques  dans  les 
spermatozoides ainsi  que dans le plas- 
ma s ~ m i n a l  et  a s s u r e r  a i n s i  u n e  
m e i l l e u r e  a p p r o c h e  p h y s i o p a t h o l o -  
gique du sperme. 

Mots clds: RMN, plasma sdminal, azoospermie, 
sdcrdtoire, excr~toire. 

INTRODUCTION 

Pour 6tablir le diagnostic d'une hypofertili- 
t6 masculine, divers examens doivent ~tre 
r6alis6s, parmi lesquels le spermogramme 
qui fut pendant des ann6es le seul examen 
r6alisable. Le spermogramme peut ~tre 
informatif lorsqu'il est interpr6t6 dans le 
plus large contexte de rhistoire de la st6rili- 
t6 du couple. Une analyse du sperme ne 
peut pas ~tre d6finie simplement comme 
normale ou anormale. 

La recherche  de l 'origine excr6toire ou 
s~cr6toire de cette azoospermie s'appuie sur 
plusieurs param~tres  mais ne peut ~tre 
envisag6e qu'apr~s des examens cliniques 
et paracliniques soigneux. Si ni l'interroga- 
toire, ni l 'examen clinique ne fournissent 
d'indice 6tiologique et si le spermogramme 
ne montre pas de cellules de la lign~e sper- 
matique, l'azoospermie sera plus volontiers 
en faveur d'une cause obstructive. 

La biochimie du plasma s6minal occupe de 
plus en plus une place importante lors de 
l'exploration de l'infertilit6 masculine. Les 
progr~s r6alis~s ont permis la mise en 6vi- 
dence de substances "marqueurs" des voies 
spermatiques,  dont certaines sont sp6ci- 
fiques ou pr6pond6rantes d'une glande g6ni- 
tale. Ces marqueurs peuvent ainsi ~tre utili- 
s6s comme 61~ments indicatifs de la qualit6 
de leur fonctionnement et peuvent donner 
une indication sur le niveau de l'obstruction. 
On utilise ces diff6rents compos~s chimiques 
pour les v6sicules s6minales (le fructose) ; 
pour la prostate (le zinc, les phosphatases 
acides et le citrate) ; pour r6pididyme (ra- 

glucosidase, la glyc6rylphosphorylcholine et 
la carnitine). (Soufir, 1985 ; Gu6rin e t  al, 
1986, Yeung et al, 1990). Cependant, dans 
certains cas, leur utilisation ne permet pas 
toujours d'~tablir un diagnostic pr6cis, en 
particulier pour diff6rencier les azoosper- 
mies s6cr6toires et excr6toires (Bujan, 1995). 

L 'u t i l i s a t i on  r6cen te  de la r6sonance  
magn6tique du proton (RMN-1H) dans l'ex- 
ploration du plasma s6minal a permis d'ob- 
tenir  des informations compl6mentaires, 
afin de distinguer les azoospermies s6cr6- 
toires et excr6toires (Hamamah et al, 1992). 
Certaines substances ont 6t6 identifi6es et 
6valu6es en particulier, le citrate, le lactate, 
la glyc6rylphosphorylcholine (GPC) et la 
choline. 

Le but de ce travail est d'6valuer l'int6r~t 
de rutilisation de la RMN-1H dans l'explo- 
ration physico-chimique du plasma s6minal 
et de comparer ces r6sultats avec ceux obte- 
nus par la biochimie "classique" chez des 
patients azoospermiques. 

MATERIELS ET METHODES 

Nous avons 6tudi6 deux populat ions de 
patients consultant pour infertilit~ masculine : 

�9 Popu la t ion  t6moin compos6e de 28 
patients ayant un sperme normal. 

�9 Population des patients azoospermiques : 
75 patients, dont les azoospermies secr6- 
toires (n=58) et les azoospermies excr6- 
toires (n=17). 

Apr~s liqu6faction A temp6rature ambiante, 
les 6chantillons ~taient centrifug6s durant 
15 mn A 750 g afin d'61iminer les spermato- 
zoides et aut res  cellules pr6sentes.  Les 
plasmas s~minaux ~taient stock, s ~ - 20 ~ 
jusqu'A l'analyse par la RMN-1H. 

1. Exploration des l iquides biologiques 
par RM:N 

La spectroscopie RMN permet l'identification 
et la quantification simultan~es de toutes les 
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molecules pr~sentes dans l'~chantillon exa- 
min~ ~ des concentrations au moins ~gales 
100 micromolaires. Cette accessibilit~ aux 
principaux m~tabolites en une seule expe- 
rience constitue le principal avantage de 
cette technique par rapport  ~ beaucoup 
d'autres m~thodes analytiques utilis~es en 
biologie clinique. De plus, l'~tude par RMN 
des fluides biologiques ne n~cessite aucune 
preparation pr~alable du pr~l~vement. 

Parmi tous les noyaux susceptibles d'etre 
utilis~s pour l' exploration des liquides cor- 
porels, le proton, compte-tenu de son abon- 
dance naturelle et de sa sensibilitY, est le 
plus favorable. 

2. Bases de la RMN a l'usage des Biolo- 
gistes 

a) Principe 

Places dans un champ magn~tique intense 
B0, statique et homog~ne, les noyaux de 
certaines esp~ces atomiques pr~sentent une 
fr~quence d'absorption dans le domaine des 
radio-fr~quences. Celle-ci est caract~ris- 
tique de risotope considerS, d~pendante de 
l'intensit~ de B0 et de renvironnement chi- 
mique de chaque noyau. En biologie, les 
a tomes les plus c lass iquement  ~tudi~s 
sont : 1H, 13C, 31P. 

La R~sonance Magn~tique Nucl~aire enre- 
gistre les variations d' aimantation d' une 
population de noyaux ayant  ~t~ soumis 
s imultan~ment  ~ B0 et ~ une impulsion 
radio-fr~quence B1. Apr~s cette excitation, 
le signal RMN est recueilli. I1 consiste en 
un signal ~lectrique d~crivant une fonction 

temporelle sinuso~dale amortie, appel~ FID 
(Free Induction Decay) ou signal de pr~ces- 
sion libre. Une operation math~matique, la 
transformation de Fourier, effectu~e sur le 
FID, permet d'obtenir le spectre fr~quentiel 
de l' ~chantillon examine. 

b) Param~tres  RMN : 

Plusieurs informations peuvent ~tre extra- 
ites d' un spectre : 

�9 la position des raies, exprim~e en Hz ou 
en ppm, caract~ristique du groupement 
chimique auquel appartient l'atome g~n~- 
rant le signal, 

�9 l'aire du pic, proportionnelle au nombre 
de noyaux r~sonants, 

�9 le temps de relaxation spin-r~seau T1, et 

�9 le temps de relaxation spin-spin T2. 

La d~termination de T1 et T2 n~cessite 
l'emploi de s~quences d'acquisition particu- 
li~res, multi- impulsionnelles.  G~n~rale- 
ment, la technique d' inversion-r~cup~ra- 
tion est utilis~e pour mesurer  les T1. La 
m~thode d'~cho de spin sert aux d~termina- 
tions de T2. 

c) Mdthode d'exploration par RMN : 

T o u s l e s  spec t res  de p l a sma  s~minal  
humain ont ~t~ acquis ~ 25~ sur un spec- 
t rom~tre  BRUKER AM 200 WB (4,7 T) 
~quip~ d'une sonde 5 mm 1H/13C, avec pr~- 
cession du tube (200 Mhz). Le volume de 
plasma introduit dans les tubes (diam~tre 
externe=5 mm) ~tait de 500 ml. Le r~glage 
de l'homog~n~it~ du champ magn~tique 
~tait r~alis~ sur le FID de reau. L'acquisi- 
tion des spectres ~tait r~alis~e avec ~limi- 
nation du signal des protons de l'eau par 
une pr~saturation s~lective. 

Une multiplication du FID par une fonc- 
tion exponentielle d~croissante correspon- 
dan t  ~ un fac teur  d '~ la rg issement  des 
raies de 0,3 Hz ~tait effectu~e avant  la 
transformation de Fourier afin d'am~lio- 
rer le rapport signal/bruit. Les mesures 
des aires et des intensit~s des diff~rentes 
raies ont ~t~ r~alis~es au moyen du logi- 
ciel DISNMR. 

el) Analyse s ta t i s t ique  

Toutes les mesures et les rapports pr~sen- 
t~s dans cette ~tude sont exprim~s par la 
moyenne _+ SEM. Les comparaisons entre 
groupes de patients ont ~t~ effectu~es par 
l 'interm~diaire du test U de Mann-Whit- 
ney. 
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RESULTATS 

1. Analyse quant i tat ive  des parambtres 
6valu6s en RMN 

Une diff6rence significative dans les rapport 
choline/citrate, choline/lactate a 6t6 observ~e 
entre le plasma s6minal des azoospermies 
s~cr6toires par rapport  aux azoospermies 
excr6toires (p=0,01 ; Tableau 1). Cependant, 
aucune diff6rence n 'a 6t6 trouv6e pour le 
rapport citrate/lactate. Le rapport d'intensi- 
t~ du pic GPC/choline montre une diff6rence 
significative entre  les azoospermie s6cr6- 
toires et excr6toire s (p=0,0001). 

2. Corr61ation des valeurs  mesur6es  en 
RMN et cel les  obtenues  par les dosages  
c l a s s i q u e s  d a n s  l e s  a z o o s p e r m i e s  
s6cr~toire et  excr6toire  

Les valeurs  individuelles comme les rap- 
ports des aires ou d'intensit6 des pics ont 

Tableau 1 : Comparaison entre les azoo- 
spermies secrdtoires et excrdtoires des para- 
m~tres dvaluds p a r  RMN. 

m6abolites Azoospermie Azoospermie 
exer6toire s6cr6toire 

choline/citrate 1.6 _+ 0.1 a 2.6 + 0.3 
citrate/lactate 4.8 + 0.8 4.3 + 0.4 
choline/lactate 6.9 + 1.0a 8.4 + 0.6 
GPC/choline 0.08 + 0.01 a 0.14 _+ 0.01 

Les  va l eur s  son t  e xpr i mdes  en m o y e n n e  + S E M .  a : 
p<O.01. 

pu ~tre corr616es avec cer ta ines  va leurs  
ob tenues  par  la biochimie c lass ique des 
plasmas s6minaux des azoospermies excr6- 
toires (Tableau 2). Le rapport GPC/choline 
semble ~tre corr616 significativement avec 
l 'a glu, la GPC et le rapport a glu/prot6ines 
(0,94 ; 0,68 et 0,89 respectivement) chez les 
azoospermies excr6toires. 

3. Compara i son  des  va leurs  o b t e n u e s  
par la RMN dans les diff6rentes  patho- 
logies  des azoospermies  s6cr6toires 

Nous avons ~galement compar6 les azoo- 
spermies apr~s chimio et/ou radioth6rapie 
avec les aut res  (hypotrophie test iculaire ,  
FSH 61ev6e ...). Les rapports choline/citrate 
comme GPC/choline sont significativement 
diff6rents, alors que pour les autres para- 
m~tres aucune diff6rence n'a 6t6 observ6e. 

Quand on compare les azoospermies s6cr6- 
toires ~ FSH ~lev6e contre FSH normale,  
quels que soient les param~tres 6valu6s par 
RMN, aucune diff6rence significative n'appa- 
ra i t .  Le t a u x  de c i t r a t e  et  le r a p p o r t  
citrate/lactate sont significativement abais- 
s6s dans les autres azoospermies s6cr6toires 
par rapport aux azoospermies s6cr~toires 
FSH 61ev6e. Seul le rappor t  GPC/choline 
6tait diff6rent entre les azoospermies ~ FSH 
6levee et les azoospermies apr~s traitement 
par chimio et/ou radioth6rapie (Tableau 3). 

Le rappor t  GPC/choline est significative- 
ment  abaiss6 dans les azoospermies s~cr~- 
toires par rapport  aux excr6toires, que la 
FSH soit normale ou 6levee. 

Tableau 2 : Corrdlation entre les param~tres mesurds p a r  RMN et les param~tres de biochi- 
mie classique clans les azoospermies excrdtoires. 

A carnit L carnit a glu fructose citrate choline zinc 

choline/citrate ns 0,65* 0,65* 0,66* 0,67* 0,67* ns 
citrate/lactate ns ns ns ns ns ns 0,68* 
choline/lactate 0,61" ns ns 0,68 * ns ns ns 
GPC/choline ns ns 0,94** ns ns ns ns 
citrate ns ns ns ns 0,67* ns 0,91"** 
lactate ns ns ns ns ns ns 0,84** 

O, Ol <p<O,05* ; O, O01<p<O, Ol ** ; O, O001<p<O, O01 * ~  
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Tableau 3 : Comparaison entre les azoo- 
spermies apr$s chimio et/ou radiothdrapie 
avec les autres (hypotrophie testiculaire,  
FSH dlevde...). 

m~tabolites chimio et/ou autres 
radioth~rapie 

cho l ine /c i t r a t e  2.3 + 0.2 2.6 + 0.6 

c i t r a t e / l a c t a t e  4.5 + 0.8 5.2 + 0.6 
cho l ine / ac t a t e  8.4 + 1.0 9.5 + 1.2 
GPC/Cho l ine  0.10 + 0.02a 0.16 + 0.02 

L e s  v a l e u r s  s o n t  e x p r i m g e s  en  m o y e n n e  + S E M .  a : 

p<O.01. 

I1 est int4ressant de constater que le rap- 
port GPC/choline demeure un indicateur 
qui permet non seulement de diff4rencier le 
type de razoospermie, mais aussi les s4cr4- 
toires apr6s chimio et/ou radioth4rapie des 
autres (hypotrophie testiculaire, FSH 4le- 
vee ...). 

DISCUSSION 

Dans cette 6tude, nous rapportons l'int6rSt 
de l 'utilisation de la RMN in vitro dans 
l'6valuation de plusieurs marqueurs biochi- 
miques pour le diagnostic diff6rentiel des 
azoospermies. 

L'utilisation de la RMN in vivo pour l'6tude 
de certaines fonctions testiculaires a d6j~ 
fais l'objet de nombreux travaux qui ont 
mis en 6vidence un r6el int6r6t (Chew et 
Hericak, 1989 ; Grond et al, 1991). Par  
contre, l'exploration in vitro du sperme n'a 
suscit6 que peu de travaux. En 1978, Arra- 
ta et al utilisent la RMN 31p pour mesurer 
les t aux  de g lyc6ry lphosphory lcho l ine  
(GPC), phosphorylcholine (PC) et phospha- 
te inorganique (Pi) dans le sperme humain. 
Ils montrent qu'il existe une corr61ation du 
rapport GPC/GPC+Pi avec la motilit6 et la 
num6ration en spermatozo~des mais pas 
avec leur morphologie ou leur vitalit6. Ils 
observent que ce rapport est presque nul 
chez les sujets azoospermiques alors qu'il 

est toujours sup6rieur ~ 0,02 chez les sujets 
num6ration sup6rieure ~ 20 M/ml. Ceci 

montre que le rapport GPC/GPC+Pi peut 
fitre utilis6 comme marqueur en cas d'azoo- 
spermie mais il ne permet pas de d6termi- 
ner l'origine de l'azoospermie. 

Afin d'explorer cette capacit6 de la RMN 
31P ~ 6tre utilis6e dans l 'exploration de 
rinfertilit6 masculine, Bretan et al (1989) 
mesurent la GPC et le phosphate total (PT) 
de la m6me mani~re chez 3 groupes de 
patients. Le groupe A contient 7 patients 
fertiles, le groupe B 12 azoospermiques 
apr~s vasectomie et le groupe C 11 patients 
en cours d'6valuation de leur infertilit6. Ils 
comparent pour chaque groupe le rapport 
d6fini par Arrata avec les param~tres d'une 
ana lyse  classique de sperme.  Pour  les 
groupes A et C le rapport GPC/PT = 0,1 + 
0,05 et seuls les parambtres de motilit6 et 
de morphologie sont abaiss6s dans le grou- 
pe C par rapport  au groupe A. Dans le 
groupe B le rapport est 6gal ~ 0,05 _+ 0,04 ce 
qui est significativement diff6rent de la 
valeur obtenue pour les groupes A et C (p 
<0,05). Ceci sugg~re qu'une partie de la 
GPC s6minale est issue des s6cr6tions 6pi- 
didymaires et que la GPC est donc un bon 
marqueur de la fonction 6pididymaire. 

Notre 6tude a permis d'identifier et d'6va- 
luer par RMN du proton dans le plasma 
s6minal humain, des marqueurs tels que la 
choline, la GPC, le citrate et le lactate. A 
l'exception du lactate, nous avons observ6 
une grande variabilit6 interindividuelle 
notamment  pour la choline et le citrate. 
Cependant, quels que soient les marqueurs 
6valu6s en RMN, aucune variation signifi- 
cat ive n 'a  ~t6 observ6e chez le m~me 
patient entre les 6jaculats. Contrairement 
une 6tude pr6c6dente (Hamamah et al, 
1993) il existe des diff6rences pour le lacta- 
te et le rapport de raire du pic Chol/citrate 
entre les azoospermies s6cr6toires et excr6- 
toires. Ceci peut ~tre expliqu6 par le fait 
que cette pr6c6dente 6tude porte sur la 
comparaison entre l'azoospermie s6cr6toire 
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et la vasectomie. I1 s'agit donc d'une d~fini- 
tion diff~rente du groupe excr~toire puisque 
la localisation de l 'obstruction ~tait plus 
haute. Comme il avait d~j~ ~t~ d~montr~ 
(Hamamah et al ; 1993), le rapport d'inten- 
sit~ du pic GPC/chol apparait certainement 
comme l 'un des plus in t~ressants  para- 
m~tres obtenus en RMN du proton pour 
d~terminer rorigine de razoospermie. /kiln 
de confirmer la capacit~ d'un tel rapport 
dans la diff~renciation entre les azoosper- 
mies, nous avons calcul~ la sensibilit~ et la 
sp~cificits La valeur seuil < 0,12 est celle 
partir de laquelle nous avons obtenu une 
bonne sensibilit~ et specificitY. Plus la 
valeur du rapport est basse, plus le patient 
risque d'appartenir au groupe des azoosper- 
mies excr~toires. 

Les travaux de Robitaille et al (1986) ont 
~galement permis d'~valuer la GPC dans le 
sperme et de montrer qu'elle est pr~sente 
uniquement dans le plasma s~minal et pas 
dans les spermatozoides.I1 semble exister 
dans l'~tude de Robitaille, une correlation 
ent re  la d iminut ion ,de la qualit~ de la 
semence (motilit~ et n u m e r a t i o n  dimi- 
nudes) et une diminution de la concentra- 
tion de GPC dans le plasma s~minal. En 
concentrant les spermatozoides sous forme 
de grains, Robitaille a ~galement mis en 
~vidence des pics de r~sonance correspon- 
dant au fructose 1-6 biphosphate, glucose 6 
phosphate  et nucl~otides t r iphosphat~s 
libres. Par contre, il n'a pu mettre en ~vi- 
dence aucune molecule de haute  ~nergie 
telle que la phosphoarginine ou la phospho- 
cr~atine qui auraient  un r61e de navette 
~nerg~tique. Robitaille et al (1986) a ~gale- 
ment utilis~ cette technique pour ~tudier la 
respiration des spermatozoides de trui te  
arc-en-ciel par dosage des d~riv~s phospha- 
tes. En milieu a~robie, le spectre RMN est 
caract~ris~ par la presence de phosphomo- 
noesters, de phosphate inorganique intra- 
cellulaire, de phosphodiesters, de phospho- 
cr~atine et de nucl~otides triphosphat~s 
libres ; en milieu ana~robie, le pic de r~so- 
nance du Pi s'~l~ve alors que les pics corres- 

pondant au phosphag~ne et nucl~otides tri- 
phosphates libres disparaissent. Ce ph~no- 
m~ne est r~versible en repassant en milieu 
a~robie. Robitaille constate ~galement que 
l'amorce de la motilit~ se caract~rise par 
une chute du taux de phosphocr~atine et 
des nucl~otides diphosphates et triphos- 
phates libres et par une hausse simultan~e 
du taux de Pi dans la semence ; il ~met l'hy- 
poth~se que rabsence ou la presence d'un 
pic correspondant aux phosphag~nes est 
reli~e ~ la motilit~ des spermatozoides. 

Dans notre travail, nous avons compar~ les 
azoospermies apr~s chimio et/ou radioth~ra- 
pie avec les autres (hypotrophie testiculaire, 
FSH ~lev~e ...). Les rapports choline/citrate 
comme GPC/choline sont significativement 
diff~rents, alors que pour les autres para- 
m~tres, aucune difference n'a ~t~ observ~e. 
Quand on compare les azoospermies s~cr~- 
toires ~ FSH ~lev~e contre FSH normale, 
quels que soient les param~tres ~valu~s par 
RMN, aucune difference n'apparait significa- 
tive. Cependant, les dosages classiques de 
certains marqueurs du plasma s~minal mon- 
trent une difference significative entre les 
azoospermies ~ FSH ~lev~e et normale (la L- 
carnitine par exemple). Le taux du citrate et 
du rapport citrate/lactate est significative- 
ment abaiss~ darts les autres azoospermies 
s~cr~toires par rapport aux azoospermies 
s~cr~toires ~ FSH ~lev~e. Seul le rapport 
GPC/choline ~tait different entre les azoo- 
spermies ~ FSH ~lev~e en comparaison avec 
les azoospermies apr~s traitement par chi- 
mio et/ou radioth~rapie. I1 en est de m~me 
entre les azoospermies s~cr~toires et excr~- 
toires que la FSH soit normale ou ~lev~e. 

Le rapport GPC/choline demeure un indica- 
teur  fiable par lequel, non seulement on 
peut diff~rencier le type de l'azoospermie, 
mais qui permet ~galement la diff~rencia- 
tion des azoospermies apr~s chimio et/ou 
radioth~rapie des autres s~cr~toires. 

Dans les azoospermies excr~toires, le rap- 
port GPC/chol semble ~tre corr~l~ significa- 
tivement avec l'a-glucosidase, la GPC et te 

232 



rapport a-glucosidase/prot4ines (0,94, 0,68, 
et 0,89 respectivement). Nous avons obser- 
v4 une corr41ation moins importante entre 
le rapport chol/citrate et la L-carnitine, l'a- 
glucosidase, le fructose et le citrate. Le 
citrate comme le lactate sont corr414s avec 
le zinc. 

Contra i rement  aux azoospermies excr4- 
toires, dans le groupe azoospermie s4cr4toi- 
re, les corr41ations ont 4t~ moins int4res- 
santes. Le rapport chol/lactate est corr414 
avec l'a-carnitine, la L-carnitine, l'a-gluco- 
sidase, la GPC, le fructose. Cependant, le 
rapport  d ' intensi t~ du pic GPC/chol ne 
semble pas ~tre corr~l~ avec la GPC et l'a- 
glucosidase, comme cela ~tait observ4 dans 
les azoospermies excr~toires. Cette absence 
de corr41ation dans les azoospermies s4cr4- 
toires peut ~tre imput4e ~ la pathologie, les 
or igines de celle-ci 4 tan t  vari4es.  Pa r  
contre, il n'en est pas de m~me dans le 
groupe excr4toire. 

Que signifient ces corr41ations entre des 
param~tres obtenus soit par la RMN soit 
par les dosages classiques ? I1 est logique 
d'observer que la choline comme la GPC 
obtenus par RMN soient corral,s avec des 
marqueurs  4pididymaires (a-carnitine, L 
carnitine et a-glucosidase). Cependant, il 
est difficile d 'expliquer la signification 
d'une telle corr41ation avec des marqueurs 
v~siculaire et/ou prostatique. 

CONCLUSION 

A l'heure actuelle, la plupart des 4tudes ont 
4t4 r4alis4es in vitro sur le sperme par 
RMN-31P, mais notre ~tude est la premiere 
portant sur l'4tude du sperme humain par 
la RMN du 1H. Elle a permis d'identifier et 
d'4valuer des marqueurs biochmiques tels 
que le citrate, le lactate, la glyc4rylphos- 
phorylchol ine (GPC) et la choline. Les 
valeurs de ces marqueurs varient entre les 
groupes azoospermiques et normosper-  
miques, en particulier, le citrate. I1 aug- 
mente chez les azoospermies s4cr4toires 

lorsque la FSH est 41ev4e. Si les rapports 
de l'aire des pics Chol/Citrate, Chol/lactate 
et Citrate/lactate ne montrent pas de diff4- 
rence dans les azoospermies, en revanche, 
le rappor t  d ' intensi t~ du pic GPC/Chol 
mon t r e  une d i f f4rence  s ign i f ica t ive  
(p=0,0001) entre les azoospermies s4cr4- 
toires et excr4toires. Ce rapport GPC/Chol 
appara~t comme un param~tre important 
pour diff~rencier l'origine de l'azoospermie. 
Cette nouvelle approche par la RMN dans 
l 'exploration du sperme humain  devrait  
fournir des donn4es importantes pour le 
choix th4rapeutique de l'hypofertilit4 mas- 
culine. Elle devrait permettre de d4tecter 
des anomalies m4taboliques et d 'assurer 
une meilleure approche physiopathologique 
du sperme. De nombreux d4veloppements 
sont ~ pr~voir dans un avenir proche. 
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ABSTRACT 

Magne t i c  r e s o n a n c e  s p e c t r o s c o p y  
prof i l  of  a z o o s p e r m i a  s e m i n a l  p l a s m a  

S. HAMAMAH, F. SEGUIN, J.  LANSAC 

H u m a n  s e m i n a l  p l a s m a  g l y c e r y l p h o s -  
p h o r y l c h o l i n e  (GPC), cho l ine ,  c i t r a t e ,  
a n d  l a c t a t e  w e r e  a n a l y s e d  by  m e a s u -  
r i n g  t h e  p e a k  a r e a  o f  1H n u c l e a r  
m a g n e t i c  r e s o n a n c e  s p e c t r a  (1H-MRS) 
in  p a t i e n t s  w i t h  s p e r m a t o g e n i c  f a i lu re  

o r  a n d  o b s t r u c t i v e  a z o o s p e r m i a .  T h e  
p e a k  a r e a  r a t i o s  cho l ine / c i t r a t e  as wel l  
as  c h o l i n e / l a c t a t e  w e r e  s i g n i f i c a n t l y  
d i f f e r en t  (p<0.01) b e t w e e n  s p e r m a t o g e -  
n i c  f a i l u r e  a n d  o b s t r u c t i v e  azoospe r -  
m i a  g r o u p s .  W h e n  t h e  s e r u m  F S H  
v a l u e s  w a s  n o r m a l  in  s p e r m a t o g e n i c  
f a i lu re  m e n  a n d  o b s t r u c t i v e  azoosper-  
mia ,  a s ign i f i can t  d i f f e r ence  was  f o u n d  
in  t h e  GPC/cho l ine  r a t io  (P<0.001). 

The  GPC/cho l ine  r a t i o  a p p e a r s  to  be  a 
v e r y  i m p o r t a n t  p a r a m e t e r  n o t  on ly  to  
d i f f e r e n t i a t e  b e t w e e n  s p e r m a t o g e n i c  
f a i l u r e  a n d  o b s t r u c t i v e  a z o o s p e r m i a  
w h e n  t h e  FSH v a l u e s  a r e  n o r m a l  b u t  
a lso b e t w e e n  d i f f e ren t s  f o rms  of  sper-  
m a t o g e n i c  f a i l u r e  m e n .  T h e s e  r e s u l t s  
d e m o n s t r a t e  t h e  p o t e n t i a l  u s e  o f  1H- 
M R S  o n  h u m a n  s e m i n a l  p l a s m a  i n  
ma le  in fe r t i l i ty  m a n a g e m e n t .  

Keywords : NMR, human seminal plasma, 
azoospermia. 
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