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Anomalies des spermatozoides en microscopie
électronique : phénotypes humains

Denise ESCALIER
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L'analyse des spermatozoides en microscopie électro-
nique est facilitée par le fait que les différentes structu-
res spermatiques ont une forme et un emplacement
défini. Mais cet avantage est contrebalancé par le fait
que les structures sont solidaires les unes des autres
[6]. En conséquence, une anomalie de constitution
d’'une structure, entraine, le plus souvent, des anoma-
lies de forme ou de maintient des constituants qui lui
sont associés. Cette caractéristique rend difficile, et
méme parfois impossible, de déterminer quel consti-
tuant était primairement affecté au cours de la spermio-
genése.

Seule une analyse quantifiée des différentes structures
spermatiques permet de définir un phénotype sperma-
tique tandis qu’une analyse grossiére conduit a ignorer
de nombreux phénotypes qui sont regroupés sous une
méme nomenclature. De plus, I'existence chez les hom-
mes féconds d'un taux moyen non négligeable de
diverses anomalies spermatiques a conduit & considé-
rer que de nombreuses anomalies n'ont pas de carac-
tére pathologique, notion que les données sur les sou-
ris knockout homozygotes remettent en cause. De plus,
ces souris montrent que les anomalies qui les caracté-
risent peuvent n’affecter qu'une partie des spermatozoi-
des, et que rares sont ces souris avec des anomalies
monomorphes [7, 8]. Par ailleurs, I'analyse ultrastructu-
rale quantitative chez 'homme révéle qu'il peut exister
des anomalies dominantes a des taux différents chez
des fréres consanguins [10]. Ce fait pourrait s’expliquer
par des différences de pénétrance selon le fond géné-
tique de l'individu.

Toutes ces données remettent en cause les classifica-
tions des anomalies du spermatozoide humain qui

reposent sur l'opposition entre anomalies acquises
(hétérogénes) et anomalies spécifiques (monomor-
phes), et seules les anomalies affectant tous les sper-
matozoides ont été considérées comme spécifiques [1,
2]. La définition d’un phénotype constitutif devrait donc
tendre a reposer sur les critéeres suivants. L'analyse
quantitative montre que l'anomalie prédominante est
présente & un taux trés supérieur a celui d’hommes
féconds et I'anomalie a été décrite chez des freres
et/ou des patients consanguins. La notion de phénoty-
pe constitutif pouvant étre renforcée par la connaissan-
ce d’'une anomalie comparable induite par une délétion
d’'un géne chez l'animal.

Les premiers phénotypes anormaux ont été décrits
dans les années 1970 [9]. Les données bibliogra-
phiques permettent de dénombrer 14 différents phéno-
types humains qui ont été retrouvés chez des fréres
et/ou des patients consanguins (plusieurs autres ne
sont pas encore publiés). Ces caractéristiques suggé-
rent donc une origine génétique de ces phénotypes, ce
qui est confirmé pour deux d’entre eux : la macrocé-
phalie [5] et la globozoospermie [4] dont un géne
responsable a été identifié. Les 12 autres phénotypes
sont : les miniacrosomes, les défauts d’assemblage
téte-flagelle, et pour le flagelle : macrocéphales avec un
flagelle rudimentaire ou absent, I'absence des deux
bras de dynéine (compléte ou partielle), des bras exter-
nes de dynéine, des structures axonémales centrales,
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d’assembiage des structures flagellaires, flagelles
absents, anomalies des colonnes longitudinales de la
gaine fibreuse, anomalies des anneaux de la gaine
fibreuse, absence de gaine mitochondriale avec gaine
fibreuse immature. On pourrait aussi mentionner des
phénotypes retrouvés chez des patients avec transloca-
tion chromosomique, comme le défaut de maturation et
d’élimination cytoplasmique et les spermes ne contenant
que des spermatides rondes.

La plupart de ces phénotypes ont regus plusieurs déno-
minations rendant la recherche bibliographique aléatoi-
re. C'est le cas des spermatozoides de type globo-
zoospermie (acrosomeless, round-headed), des macro-
céphales (macronuclear, large heads), des flagelles iso-
Iés (decapitated, acephalic, headless). On peut s’interro-
ger aussi sur les dénominations floues et inappropriées
de phénotypes tels que « type Kartagener » et «
Immotile Cilia Syndrome », qui ne renseignent pas sur
le type d’anomalie flagellaire, notamment de 'axonéme.
De méme pour la dénomination « dysplasie de la gaine
fibreuse » [3], qui, en fait, est une anomalie secondaire
due a I'entassement de la gaine fibreuse sur une axoné-
me trop court : on y regroupe plusieurs phénotypes
concernant des anomalies des bras de dynéines (des
deux bras ou d’'un des deux bras) ou I'absence du cent-
re de 'axonéme.

La caractérisation des phénotypes spermatiques (ultras-
tructurale et parfois parameétres de mobilité) a été le plus
souvent abandonnée ces derniéres décennies, du fait du
développement de I'ICSI qui permet parfois de surmon-
ter 'anomalie morphologique ou de*mobilité. Une autre
raison est la constatation que les hommes fertiles ont, en
moyenne, un trés faible indice de morphologie normale,
laissant penser que le role de ce paramétre dans la
fécondation est difficile a apprécier. Cependant, des don-
nées récentes montrent que certaines anomalies flagel-
laires ultrastructurales {non décelable en analyse de rou-
tine) et constitutives (selon les critéres précédemment
définis), semblent étre plus particuliérement associées a
des échecs du développement embryonnaire [10], ce fait
étant également constaté chez des souris knockouts [8].
Par ailleurs, une mutation du géne responsable de la
macrocéphalie [5] et de celui responsable de la globo-
zoospermie [4], n'a été retrouvée que pour certains
patients avec ces phénotypes. Or la microscopie électro-
nique a montré I'existence de différences formes phéno-
typique dans ces populations. La connaissance du «
sous-phénotype » correspondant a chacun de ces
génes faciliterait la sélection de patients pour la recher-
che de mutations.

Ces faits montrent que l'analyse ultrastructurale des
spermatozoides peut encore apporter des informations
utiles pour la procréation médicalement assistée et pou-
vant contribuer a faciliter I'obtention de résultats en
génétique.
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