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I. INTRODUCTION

Les bilans effectués chez les patients présentant une oli-
gospermie sévere ou une cryptozoospermie recrutés par
les six centres volontaires sont analysés de maniere a
rechercher d'éventuels facteurs prédictifs de fécondance
des spermatozoides.

L’aspect quantitatif nous a tout d’abord interrogé. En effet
sur un plan pratique, il est beaucoup plus difficile de retro-
uver un spermatozoide a injecter lors d’'une ICSI quand la
numération effectuée lors des spermogrammes de bilan
n’indique que quelques milliers de spermatozoides que
dans le cas ou il y en a plusieurs dizaines de milliers.
Aussi, pour analyser les bilans spécifiques effectués chez
les patients recrutés, nous avons divisé notre population
en 2 sous-groupes en fonction du nombre de spermato-
zoides des différents spermogrammes.

Il. MATERIEL ET METHODES

L'analyse des résultats porte sur les 2 catégories de
patients suivantes :

Groupe 1 : cryptozoospermie ; numération inférieure a 10
000 spermatozoides par éjaculat.

Groupe 2 : oligospermie sévere ; numération comprise
entre 10 000 et 100 000 spermatozoides par éjaculat.

Nous avons alors étudié la fréquence des différents anté-
cédents médicaux, chirurgicaux et uro-génitaux des
patients dans ces deux groupes rapportés dans les ques-
tionnaires proposés (page 1 du questionnaire ; voir page
210 du présent numéro). La méme analyse a été faite en
ce qui concerne les examens cliniques et échographiques
de l'appareil génital (page 2 du questionnaire), les exa-
mens biologiques complets {page 3 du questionnaire) ef
les bilans hormonaux et génétiques (page 4 du question-
naire).

Ill. RESULTATS

Les 118 dossiers enregistrés se répartissent entre 32
patients dans le Groupe 1 et 86 patients dans le Groupe 2.

1. Les antécédents du patient

L'enquéte retrospective s’est intéressee aux antécedents
médicaux, chirurgicaux, uro-genitaux.

Le taux de réponses (questionnaire page 1) sur les 118
dossiers est hétérogéne et varie globalement de 44 a 73%
suivant les centres et les items, le plus faible étant de 51
réponses pour la prise d’alcool et le plus éleve de 86
réponses pour I'ectopie testiculaire bilatérale.

Les antécédents généraux médicaux ne font pas apparai-
tre d’éléments particuliers a cette population d’hommes
infertiles (Tableau 1). On retiendra que 8 patients (10%)
présentent des antécédents carcinologiques, 7 des ante-
cédents broncho-pulmonaires et que 40 dentre eux
(40,8%) présentent au moins un facteur de risque parmi
les antécédents spécifiques suivants : broncho-pulmonai-
res, carcinologiques, prise de tabac ou d'alcool, exposition
a des toxiques ou a la chaleur, ou encore d’autres antécé-
dents médicaux ou chirurgicaux. Le nombre de fumeurs
est de 26 (40,6%).

Les antécédents uro-génitaux sont plus informatifs avec 17
patients présentant des antécédents d’ectopies bilaterales
(20%), majoritaires dans le Groupe 2 bien que non signifi-
catif, et 26 patients (30,9 %) ayant eu des infections uro-
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génitales ou orchites egalement réparties dans les deux
groupes (Tableau 2).

Compte tenu des données recueillies, I'évaluation des fac-
teurs prédictifs parmi les antécédents se limite aux patholo-
gies urogénitales (Tableau 3) : I'existence d’'une “ectopie
bilatérale” (testicule mal descendu) n’est pas plus péjorati-
ve que celle d’'un passé d’infection uro-génitale sur le taux
de grossesse par couple, respectivement de 64% (11/17) et
38% (10/26 ; chi 2 = 0,096).

2. Le bilan clinique et échographique

Le bilan clinique nest communiqué que dans 83/118 dos-
siers soit parce qu'il a été réalisé avant la consultation en
centre spécialisé et qu’il n'a pas été transmis au centre
d’AMP, soit parce qu'il N’a pas été réalisé. Les résultats de
I'échographie scrotale sont rapportés seulement pour 19
dossiers.

Le volume testiculaire rapporté dans 42 dossiers est infé-
rieur & 10 ml pour 35% des patients. La présence d'un épi-
didyme anormal est également rapportée dans prés de 23%
des dossiers renseignés soit 15/65 (dont 9 bilatéral) et s’as-
socie fréequemment a la notion d’antécédents infectieux (7
cas). Une varicocele est retrouvée chez 16/76 patients exa-
minés (21%), 7 dans le Groupe 1 et 9 dans le Groupe 2.

3. Examens biologiques
a) Spermogramme et spermocytogramme

Prés de 75% des patients ont eu 2 & 3 spermogrammes
avant leur prise en charge en AMP, certains 4. Seulement
10% (12 patients) n’ont eu qu’un seul spermogramme avant
I'CSI. Trente deux patients relévent du Groupe 1 avec une
numération totale toujours inférieure a 10 000 spermatozoi-
des et 86 ont été classés dans le Groupe 2 dés qu'un seul
spermogramme a montré une numération totale supérieure
a 10 000 spermatozoides.

La mobilité est évaluée dans 105 des 118 dossiers (22 pour
le Groupe 1 et 83 pour le Groupe 2) sur un nombre restreint
de spermatozoides et rapportée a 100. La mobilité (a+b) est
globalement de 19,5% (Groupe 1 : 18,6% et Groupe 2 :
19,9%). Elle est inférieure 8 10% dans 43 cas et, dans 16
cas, aucun spermatozoide mobile n’est trouvé a 'examen
direct.

La morphologie a été analysée seulement pour 35 des 118
dossiers (Groupe 1 : 4 et Groupe 2 : 31). Le taux moyen de
spermatozoides typiques est de 19% alors que dans 7 cas
il est de 0%.

La réalisation technique du spermogramme sera discutée
plus loin (voir présent numéro page 223).

b) Spermoculture

La spermoculture est réalisée presque systématiquement
(114/118 dossiers). L'expression du taux de germes est
hétérogene. L'analyse compléte des questionnaires indique
trés souvent la présence d’'une contamination bactérienne
non spécifigue. La présence de germes pathogénes n'a été
découverte que chez 9 patients (streptocoque ou staphyio-

coque avec une numération >10 000 ufc/ml, Escherichia
cali ou enterocoque quelque soit le nombre de germes).

¢) Biochimie du liquide séminal

L'analyse des marqueurs séminaux a été réalisée chez 61
patients. En moyenne, trois a cing paramétres sont dosés
pour chaque patient en fonction des centres. Les résultats
montrent un taux de fructose (marqueur des vésicules
séminales) abaissé dans 4/56 cas ; un taux de citrate (mar-
queur prostatique) diminué dans 9/60 cas, et un taux d'a 1-
4 glucosidase (marqueur épididymaire) abaissé dans 11/45
cas, dont 5 avec une FSH normale en faveur d'une étiolo-
gie excrétoire. Aucune corrélation n'est retrouvée entre la
présence d'une spermoculture positive ou la présence de
polynucléaires et I'altération des marqueurs séminaux.

d) Bilan hormonal

La FSH a été dosée chez 95 patients, elle est augmentée
par rapport a la valeur de référence de chaque centre chez
64 d’entre eux (67%) et normale pour 31 (33%). La LH est
augmentée dans 8 cas sur 50. La testostérone est abaissée
dans 4 cas sur 61. Le dosage d’Inhibine B n'a été réalisé
que pour 12 patients et dans un seul centre.

Pour ce qui est du caractére prédictif du taux de FSH
(Tableau 4), les taux de grossesse par couple ne sont pas
significativement différents en cas de FSH augmentée
(48%) versus FSH normale (35%) (28/64, versus 11/31 ; chi
2 =0,45).

e) Bilan génétique

L'analyse du caryotype a été réalisée dans 111 dossiers. |l
est anormal dans trois cas qui sont un isochrome 15p sur-
numéraire, une translocation robertsonnienne, et une trans-
location réciproque.

La recherche de microdélétions du chromosome Y n’est pas
effectuée de fagon systématique. Nous avons trouvé 5
patients porteurs d’'une microdélétion AZFc pour 53 cas
explorés.

IV. DISCUSSION

Cette étude rétrospective a été effectuée dans six centres
sensibilisés a I'andrologie dans la mesure ou elle était pilo-
tée par des membres de la SALF. Néanmoins, on constate
une hétérogenéité dans les pratiques en ce qui concerne
les bilans.

L’interrogatoire du patient est effectué soit par le biologiste
soit par 'andrologue sur des items non définis au préalable
ce qui explique I'hétérogénéité des réponses. L'examen cli-
nigue n'est pas toujours effectué et décrit. il est souvent mal
renseigné car non transmis par l'urologue ou I'andrologue
quand il a été consulté, celui-ci étant le plus souvent exté-
rieur a I'équipe d’AMP. Lexamen clinique n'est pas stan-
dardisé. Effectivement, la consultation spécialisée n'est pas
systématique chez 'homme, cela peut s’expliquer par I'a-
synchronisme entre Pévolution des connaissances des
mécanismes de régulation hormonale féminines et mascu-
lines. Chez la femme, il est aisé d’améliorer une dysovula-
tion alors que chez 'homme, aucune thérapie hormonale
spécifique ne peut étre utilisée pour améliorer la production
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Tableau 1 : Fréquence des antécédents médicaux chez 118 patients.

Antécédents Information Fréquence de Répartition Répartition
communiquée I’antécédent Groupe 1 Groupe 2
Groupe 1 + 2 Groupe 1 +2
- n (%)
Broncho-pulmonaires 80 7 (8,7%) 1/21 6/59
Carcinologique 80 8 (10 %) 1/22 5/58
Prise de tabac 64 26 (40,6%) 8/17 18/47
Prise d’'alcool 51 2 (3,9%) 115 1/36
Exposition & des toxiques 64 4 (6,2%) 0/18 4/48
Exposition & la chaleur 53 5 (9,4%) 2/15 4/38
Irradiation 56 2 (3,5%) 1/18 1/38
Chimiothérapie 65 7 (10,7%) 3/20 4/45
Ayant au moins un facteur 98 40 (40,8%) 10/25 30/73
Groupe 1 (32 patients) : numération < 1 o* spermatozoides/éjaculat.
Groupe 2 (86 patients) : numération comprise entre 104 et 10° /éjaculat.
Tableau 2 : Fréquence des antécédents uro-génitaux chez 118 patients..
Antécédents Information Fréquence de Répartition Répartition
communiquée I'antécédent Groupe 1 Groupe 2
Groupe 1 + 2 Groupe 1+ 2 (%) (%)
n (%)
Ectopie bilatérale 86 17 (20%) 2/21 a (10%) 15/65 a (23%)
Ectopie unilatérale 69 4 (6%) 1/20 (5%) 3/49 (6%)
Infection uro-génitale, orchite 84 26 (30,9 %) 6/25 (24%) 20/59 (33,9%)
Traumatisme 76 2 (2%) 1/22 (4%) 1/54 (2%)
Torsion testiculaire 74 4 (5%) 1/21 (4%) 4/53 (7%)
Hernie inguinale 77 6 (8%) 0/20 (0) 6/57 (10%)
Hypogonadisme 72 3 (4%) 1/20 (4%) 2/52 (4%)

a : Test chi 2 observé = 1,83 d.d.l. = 1 Résultats non significativement différents (chi 2 < 3,84)

Groupe 1 (32 patients) : numération < 104spermatozoides/éjaculat.
Groupe 2 (86 patients) : numération comprise entre 104 et 10%/éjacult.

Tableau 3 : Relation entre antécédents uro-génitaux et résultats des tentatives d’ICSI.

Antécédents Groupe 1 Groupe 2 Total : Groupe 1+2

Nb de patients  Grossesse Nb de patients Grossesse  Nb de patients Grossesse
Ectopie bilatérale 2 1 15 10 17 11
Ectopie unilatérale 1 0 3 0 4 0
Infection uro-génitale,orchite 6 20 10 26 10

Groupe 1 (32 patients) : numération < 104 spermatozoides/éjaculat.
Groupe 2 (86 patients) : numération comprise entre 104 et 105/éjaculét.
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Tableau 4 : Relation entre paramétres hormonaux et résultats des tentatives d’ICSI dans les 2 groupes de patients

sélectionnés.

Groupe 1 Groupe 2 Total : Groupe 1+2
Antécédents Nb de patients Grossesse Nb de patients Grossesse  Nb de patients Grossesse
FSH augmentée 15 5 49 23 64 28
FSH normale 12 5 19 6 31 11

Groupe 1 (32 patients) : numération < 104spermatozoides/éjaculit.

Groupe 2 (86 patients) : numération comprise entre 104 et 105/éjaculét.

spermatique en dehors des hypogonadismes hypogonado-
tropes. C’est donc le biologiste qui a la charge de récupérer
les quelques spermatozoides nécessaires a la fécondation
sans que soit établi le diagnostic précis des causes de I'in-
fertilité. On considére a tort qu’une oligoasthénotératosper-
mie est un diagnostic alors que ce n’est que le symptdme
d’un probléme méconnu [6].

On peut s’étonner que I'exposition aux toxiques soit si mal
renseignée. Alors que le gynécologue questionne systéma-
tiqguement sa patiente sur la prise de cigarettes, seulement
50% des patients masculins ont été interrogés sur cet item
dans notre étude. Les effets déléteres de I'environnement
et de la cigarette sur les péroxydations membranaires et
Faltération testiculaire sont bien connus [7, 8]. On peut
déplorer un manque de prévention et d’information, argu-
menté par le fait que 17% des patients présentent en fait
une infertilité secondaire.

Nous avons basé notre étude sur des critéres de numéra-
tion. L'effectif des patients dont le nombre de spermatozoi-
des est inférieur & 10 000 étant faible, il ne nous est pas
possible de définir une valeur « seuil ». Plusieurs collégues
nous ont présente des dossiers ou le patient avait été récu-
sé pour une ICSI avec sperme éjaculé car le nombre de
spermatozoides trouvé a I'examen direct était inférieur a 10
alors que pour d’autres centres la tentative d’ICSI était réali-
sable dans ce cas. Tout dépend de I'habilité du manipula-
teur et du risque que souhaite prendre le centre de stimuler
inutilement une patiente. Sur les critéres de mobilité et de
morphologie, les equipes ont également des attitudes diver-
gentes. Pour certains, il faut absolument trouver des sper-
matozoides mobiles au bilan alors que pour d’autres qui uti-
lisent le test hypoosmotique ou I'addition de pentoxyfilline
[5] pour repérer un spermatozoide vivant, ce critére n'est
pas indispensable. L'analyse morphologique est rarement
réalisée alors qu'il est possible de miniaturiser la technique
classique du spermocytogramme afin d’examiner une ving-
taine de spermatozoides [12].

Les examens permettant d’évaluer le caractére obstructif
ou non obstructif de 'azoospermie ne sont pas approfondis.
Au début de notre étude, le dosage d’inhibine B sérique n’é-
tait encore qu'expérimental d’ou sa faible fréquence ; ce
dosage fait maintenant partie du bilan systématique dans la
plupart des centres. Dans notre étude, 31 patients présen-
tent un taux de FSH normal ; si 'examen clinique ainsi que
les dosages des marqueurs épididymaires avaient été

effectués chez ces patients, il aurait peut-étre été possible
de poser le diagnostic d’'un obstacle partiel ou d’'une ano-
malie du rete testis [10].

Bien que la spermoculture soit pratiquée de fagon systéma-
tique, son interprétation est difficile. L'expression des résul-
tats montre une extréme divergence quant au seuil de signi-
ficativité retenu dans les différents centres. L'évaluation de
la quantité de polynucléaires par un test spécifique [2] n'est
signalée que dans de rares examens alors que cette analy-
se serait essentielle pour interpréter correctement une sper-
moculture. De plus, il est connu que les polynucléaires
induisent la formation d’espéces radicalaires de 'oxygéne
(ROS) qui altérent la membrane du spermatozoide [9]. Un
traitement antioxydant ou anti-inflammatoire pourrait égale-
ment dans certaines indications améliorer les caractéris-
tiques du sperme avant la tentative d’'lCSI et augmenter les
taux de grossesse [13]. A noter également que I'information
sur une éventuelle bactériurie contaminante n’a pas été
renseignée.

Le caryotype est également réalisé de fagon quasi systé-
matique dans tous les centres. Dans cette série, le nombre
d’anomalies gonosomiques (trois) est inférieur au pourcen-
tage habituellement trouvé dans cette indication [1]. Le taux
de microdélétions AZFc de 10% (recherche effectuée pour
seulement la moitié des patients) est comparable a celui
observé dans des indications similaires [3, 11]. Ce n’est pas
un facteur prédictif de fécondance [4] mais la recherche de
cette délétion devrait étre pratiquée de fagon systématique
de maniére a informer le couple lors d’'un conseil génétique
de la transmission de cette délétion & un gargon.

V. CONCLUSION

Cette étude rétrospective sur les bilans effectués dans
les six centres d’AMP face a une cryptozoospermie ne
permet pas de mettre en évidence des facteurs prédic-
tifs efficaces de la fécondance. D’autres examens pour-
raient étre envisagés comme I'évaluation de Pintégrité
nucléaire des spermatozoides injectables ou la recher-
che de péroxydations membranaires [6]. Devant I’hété-
rogénéité des pratiques et le nombre important d’exa-
mens cliniques incomplets, nous pensons qu’il est
indispensable d’organiser une étude prospective multi-
centrique en définissant au préalable les examens cli-
niques et biologiques nécessaires & 'inclusion des
patients.
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