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RESUME 

La morphologie des spermatozo'ides reste le param~tre 
qui suscite le plus de contradictions dans la littdrature 
Iorsque I'on veut tenter d'en apprdcier la valeur predicti- 
ve. II est cependant clair qu'actuellement on ne peut pas 
ecarter la morphologie des spermatozo'ides comme crit~- 
re d'apprdciation de la qualit~ de ces cellules, cet examen 
reste d'une grande importance darts le bilan d'une inferti- 
litd masculine ou du couple. Par ailleurs, les nouvelles 
technologies, qui permettent de voir et donc de sdlec- 
tionner sur leur morphologie les spermatozo'ides avec 
des grossissements sup~rieurs & ceux utilis~s jusqu'ici, 
amdliorent considdrablement les r~sultats des fdconda- 
tions in vitro. 

Plusieurs syst~mes de classification d6taillee des ano- 
malies des spermatozo'ides ont dt(~ proposals depuis une 
cinquantaine d'anndes. Ces classifications deviennent de 
plus en plus strictes & chacune de leurs r6visions. Trois 
parmi ces classifications servent le plus frdquemment de 
rdfdrence : la classification de Kruger/Tygerberg et la 
classification de David, red6finie avec un soin particulier 
dans le souci de la d~marche d'assurance en qualit6 en 
biologie de la reproduction par Auger et Eustache. Les 
rdsultats de ces analyses sont tr~.s hdtdrog~nes en ce qui 
concerne le pourcentage global d'anomalies morpholo- 
giques et les frdquences respectives des differentes ano- 
malies. II est donc important de souligner qu'il est 
indispensable d'apporter un soin particulier ~ la rdalisa- 
tion technique de cet examen, & I'dtablissement de crit~- 
res stricts d'apprdciation de chaque anomalie et ~ I'har- 
monisation de ces crit6res entre les divers observateurs 
d'un m~me laboratoire et entre les laboratoires. 

Uimpact de la t6ratozoospermie isolde sur les rdsultats 
de la FIV et de I'ICSl fait I'objet de nombreuses dtudes 
dont les r6sultats sont I~ encore parfois contradictoires. 
Cependant, la majoritd des 6tudes montre que le pour- 
centage de spermatozo'ides morphologiquement nor- 
maux est positivement corrdld avec les rdsultats de rlCSl, 
et de nombreux auteurs admettent qu'un pourcentage de 
spermatozo'~'des morphologiquement normaux infdrieur 
5% est prddictif d'un taux faible de fdcondation et de 
grossesse en FIV et en ICSI. 

Au cours de ces dix derni~res anndes, on a montrd que 
les taux d'aneuplo'idies dans le sperme des populations 
d'hommes infertiles prdsentant une oligospermie sdvere 
ou moddr6e dtaient plus 61ev(~s que ceux des hommes 
fertiles avec spermogramme normal, et que les taux de 
disomies des spermatozo'l'des etaient environ 20 fois plus 
61evds dans les ICSI que dans les FIV. Cependant, les 
rdsultats de ces diffdrentes dtudes ne permettent pas d'd- 
tablir un lien dvident entre la tdratozoospermie polymor- 
phe et la frdquence des disomies et des aneuplo'l'dies 
dans le spermeo 

Globalement, on peut conclure que I'analyse morpholo- 
gique des spermatozo'ides en microscopie optique, au 
grossissement habituellement utilis(~ pour la rdalisation 
des spermocytogrammes (x2000), n'est donc pas un bon 
indicateur des anomalies chromosomiques dans le 
sperme humain, exceptd dans quelques cas rares d'ano- 
malies monomorphes. II n'en est pas de m6me des liens 
entre la morphologie des spermatozo'ides et I'apoptose. 
En effet, un nombre croissant de travaux dtablissent une 
corrdlation positive entre I'inferUlitd masculine et la prd- 
sence de marqueurs apoptotiques sur les spermatozo'l'- 
des, et le param~tre morphologie semble particuli~rement 
lid & I'apoptose. Enfin, il est important de souligner I'ab- 
solue n6cessitd d'une standardisation des procddures 
employ6es et de tous les rdsultats de I'analyse morpho- 
Iogique du sperme. 

Mots cl~s : morphologie de spermatozoTdes, infertilit6, ano- 
malies chromosomiques, apoptose, FIV, ICSI 
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I. INTRODUCTION 

La morphologie des spermatozo'(des est le parametre qui sus- 
cite le plus de contradictions dans la litt0rature Iorsque I'on veut 
tenter d'en appr0cier sa valeur pr0dictive. En effet, si ranalyse 
de la morphologie des spermatozo'ides en microscopie optique 
ne peut pas rendre compte avec certitude du pouvoir fecondant 
des spermatozo'ides [31, 37, 46, 48], elle constitue une 0tape 
obligatoire de I'~tablissement du diagnostic d'infOconditd mas- 
culine. L'analyse du ph~notype des spermatozoldes peut rOvO- 
ler une atteinte de la spermatogen0se et/ou de la fonction epi- 
didymaire. 

DOs 1976, David et al. [16], en utilisant des criteres rigoureux 
d'analyse de la morphologie des spermatozoides, ont mention- 
n6 qu'une tdratospermie importante pouvait par elle-m~me 
compromettre la valeur fOcondante d'un sperme. Puis, Kruger 
et al. [26, 27] ont montr~ que les taux de f0condation sont signi- 
ficativement diminuOs Iorsque le pourcentage de spermatozo'i- 
des morphologiquement normaux est inf~rieur & 14%, et que 
les chances de f~condation sont compromises au dessous de 
5% de formes typiques. Des travaux plus recents soulignent 
aussi la valeur pronostique in vivo et in vitro du spermocyto- 
gramme, certains auteurs n'h~sitant pas ~ affirmer que la 
morphologie des spermatozo'i'des est le meilleur indicateur de 
la fertilitd masculine [7, 15, 23, 33, 35, 39, 49, 50]. 

D'autres dtudes contredisent ces r0sultats. Dans un travail 
d0di0 & rimpact des caract~ristiques du sperme dans t'~valua- 
tion de la fertilit0 versus I'infertilit~ masculine, Nallella et al. [38] 
sugg0rent que la morphologie des spermatozo'='des est un 
moins bon crit0re de discrimination que la concentration ou la 
mobilit0. L'analyse comparative des r~sultats des FIV conven- 
tionnelles et des ICSI avec les pourcentages des spermatozdi- 
des pr0sentant des formes typiques [25] aboutit a la m~me 
conclusion, & savoir que la t0ratospermie isol~e n'a pas d'im- 
pact majeur sur les r0sultats des f~condations in vitro (taux de 
f0condation et de grossesse, taux de naissances vivantes). 

II est cependant clair qu'actuellement on ne peut pas ~carter la 
morphologie des spermatozo'/des comme crit0re d'appr~ciation 
de la qualit~ de ces cellules. En effet, les nouvelles technolo- 
gies, qui permettent de voir et donc de s01ectionner sur leur 
morphologie les spermatozoides avec des grossissements 
superieurs & ceux utilis~s jusqu'ici, am01iorent considdrable- 
ment les r~sultats des f~condations in vitro [5]. 

Par ailleurs, il est maintenant 0vident que I'on ne peut plus par- 
ler de tdratospermie au singulier, I'analyse de la littdrature 
montre qu'il existe en r0alit0 deux grands groupes de t~ra- 
tospermies : les tOratospermies polymorphes, de loin les plus 
fr0quentes, dans lesquelles les anomalies sont reparties sur 
les diff0rentes r~gions du spermatozo'ide, t~te, collet, pi0ce 
interm~diaire et flagelle, et les tOratospermies monomorphes 
o0 une ou plusieurs anomalies particuli~res est/sont pr0sen- 
te(s) sur la totalit~ ou un pourcentage ~leve de spermatozo'i- 
des. Ces t~ratospermies monomorphes constituent des syn- 
dromes maintenant bien d~finis, tels que la globozoospermie, 
le syndrome des spermatozo/des macroc~phales, le syndrome 
des spermatozoi'des d~capit0s ou les anomalies du flagelle, 
leur pr0sence oriente la conduite & tenir pour le choix d'une 
technique d'assistance m~dicale ~ la procreation (AMP) et 
pour le suivi de la grossesse, ou constitue une contre-indica- 
tion ~ rutilisation de ce sperme pour toute tentative d'AMP. 

Cependant, des formes atypiques de ces syndromes ont dtd 
d~crites, en particulier, des formes dans lesquelles coexistent 
des spermatozo'i'des normaux et des spermatozoides prdsen- 
tant I'anomalie d'int~ff}t (formes partielles) plus difficiles & dia- 
gnostiquer, et que nous decrirons en detail dans I'article 
consacr0 aux anomalies monomorphes des spermatozo'(des 
(Metzler-Guillemain et al., 46-49). 

Bien qu'il existe une part de subjectivit0 dans ranalyse 
morphologique des spermatozdides, il est donc incontestable 
que cet examen reste d'une grande importance dans I'appr0- 
ciation de la qualit6 du sperme et le bilan d'une infertUit~ mas- 
culine ou du couple. II est aussi 6vident qu'il faut distinguer 
entre les valeurs moyennes obtenues dans une population nor- 
male et les param0tres minimum ndcessaires pour obtenir une 
conception. Enfin, il est important de souligner qu'il est 
indispensable d'apporter un soin particulier & la r~alisation 
technique de cet examen, ~ 1'Otablissement de crit0res stricts 
d'appreciation de chaque anomalie et ~ rharmonisation de ces 
crit~res entre les divers observateurs d'un me}me laboratoire et 
entre les laboratoires. 

II. MORPHOLOGIE DES SPERMATOZO'fDES DANS 
LES POPULATIONS D'HOMMES FERTILES 

Plusieurs syst0mes de classification d0taill~e des anomalies 
des spermatozo'/des ont 0t0 proposes depuis une cinquantaine 
d'ann0es : Williams [52], Freund [21], Eliasson [17], David [16], 
Fredericsson [20], criteres stricts de Tygerberg [26, 27, 28], 
Organisation Mondiale de la Santo (OMS) [53-56]. 

Ces classifications deviennent de plus en plus strictes & cha- 
cune de leurs r0visions. Trois parmi ces classifications servent 
le plus fr0quemment de rOfOrence : la classification de 
Kruger/Tygerberg [28], la classification de rOMS [55] et celle 
que nous utilisons pr0f0rentiellement en France, la classifica- 
tion de David [16], red~finie avec un soin particulier et dans le 
souci de la d0mamhe d'assurance en qualite en biologie de la 
reproduction par Auger et Eustache [2]. Nous renvoyons donc 
le lecteur ~ cet article pour la description pr0cise des anoma- 
lies des spermatozo'fdes observees dans un spermocytogram- 
me, pr~f~rant nous arr0ter ~ leurs fr~quences respectives dans 
un 0jacul~t normal et aux consOquences que peut avoir pour le 
pouvoir f0condant du sperme ou pour la qualitd embryonnaire 
raugmentation de fr~quence de ces anomalies. 

Malgr~ I'intdr~t que nous semble pr0senter I'analyse du sper- 
mocytogramme, il existe peu de publications ddtaillant les frd- 
quences de chaque anomalie des spermatozo'ides dans les 
populations d'hommes fertiles, la plupart des 0tudes prenant 
en considOration le pourcentage global d'anomalies sans tenir 
compte de la frdquence de chacune de ces anomalies. 

Kubo-lrie et al. [29] et Haidl et Schill [22] evaluent le pourcen- 
rage de spermatozo'fdes normaux chez les hommes fertiles 
respectivement 35,5% et 30%. En France, on parle de tera- 
tospermie Iorsque le pourcentage de spermatozoides morpho- 
Iogiquement normaux est egal ou infOrieur a 30%, ~ partir des 
crit~res d~finis par la classification de David [16]. Dans le 
manuel de rOMS [52], le seuil de spermatozoides normaux, 
~valu~ sur des crit0res d~crits dans ce manuel, est de 15%, il 
est de 14% pour Krugger [27]. Cinq 6tudes d~taillent les pour- 
centages de chacune des anomalies d~crites au niveau des 
spermatozoides chez les hommes fertiles [10, 16, 29, 42 et 
donnOes de notre laboratoire] (Tableau 1). Nous rapportons ici 
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Tableau 1 : Pourcentages respectifs des diffdrentes anomalies morphologiques des spermatozo'(des dans le sperme 
normal [16, 42, 10, 29, et Guichaoua et al. (janvier 2005 ~ octobre 2007)]. 

David Schwartz Bujan Kubo-lrie Guichaoua 
1975 1984 1988 2004 2007 
[16] [42] [10] [29] [*] 

Formes typiq ues 65.76+10.33 60.3 72.7 35.5 47.8+11.28 

TOte allongOe 6.88_+8.13 5.9 1.9 4.0_+3.9 1.36_+2.05 

TOte amincie 1.54+1.70 4.6 2.6 2.4-+1.9 2.03_+2.52 

M icrocOphale 5.18_+6.00 9.8 2.6 18. 5_+5. 5 2.69_+3.08 

Macroc6phale 1.72_+1.75 1.6 0.9 7.0_+4.3 0.94_+1.32 

TOte multiple 1.20+1.80 0.4 0.7 0.3-+0.4 1.78-+1.93 

TOte irr6guli~re 4.84-+3.18 15.2 2 11.3+5.5 / 
Base anormale I I I I 26.38_+ 11.11 
Acrosome ma/ form~ I I I I 28.33+ 11.57 
Acrosome absent  / / / / 1.88_+2.08 

Reste cytoplasmique 5_+4.40 3.2 2.5 15.1 +9.7 3.48-+3.3 

Angulation 5.96-+3.78 4.7 5.._22 1.3-+2.0 16.58+7.08 

PI fine ** / / / 11.5+10.2 4.0_+5.82 

Flagelle absent 1.60_+1.59 0.6 1.3 2.83_+3.09 

Flagelle court 0.76_+0.70 1.1 0.8 6.1_+4.5 2.08_+2.89 

Flagelle enrould 6.16_+6.27 5.8 7 1.3_+2.0 7.96_+5.75 

Flagelle multiple 0.48_+0.48 0.5 0.5 / 1.24+1.66 

Lyse 1.44+1.52 0.4 0 / 1.66-+2.38 

Les valeurs soulignees en italique repr~sentent les pourcentages /es plus e/eves dans chaque etude. 

* Donn#es non pub/iCes auparavant. Bien que nous uti/isions la classification de David modifiee [2], pour plus de clarte du tableau et afin d'ho- 
mog6nOiser la presentation de nos resu/tats avec ceux des autres auteurs, nous avons regroupe les differents types de totes allongOes de notre 
etude (simple, base amincie, battant de cloche et effilO) en un seul vocable. Nous avons cepenclant conserve/'analyse detail/be des tetes irregu- 
lieres en base anormale, acrosome ma/form~, acrosome absent. Les flagelles de calibre irr~gu/ier (0,24 + 0,91) n'apparaissent pas clans ce 
tableau. 

** PI = piece intermediaire 

les valeurs moyennes normales obtenues dans notre centre 
partir de 139 spermogrammes d'hommes fertiles dont les para- 
m0tres du spermogramme et le pourcentage de formes 
typiques sont normaux. Ces hommes ont eu un ou plusieurs 
bilans de sperme dans le cadre d'un programme d'ICSI pour 
indication fOminine. Trois de ces 6tudes utilisent la classifica- 
tion de David non modifi~e [10, 16, 42], une quatri~me est 
bas~e sur la classification de Kruger [35], 1'Otude de Kubo-lrie 
et al. [29] repose sur ia classification de I'OMS. La plus r6cen- 
te de ces dtudes (Guichaoua et al., donn6es non publi~es) uti- 
lise la classification de David modifi~e (Tableau 1). 

Les r~sultats de ces analyses sont tr~s h~t~rog~nes en ce qui 
concerne le pourcentage global d'anomalies morphologiques 
et les frequences respectives des diff~rentes anomalies 
(Tableau 1). En effet, le pourcentage de formes typiques dans 
les cinq ~tudes varie de 35,5% ~ 72,7%. Dans trois de ces 6tu- 

des [10, 16, 42], les taux de formes typiques sont 61eves (res- 
pectivement 65,76%, 60,3%, 72,7%) tandis que 1'Otude de 
Kubo-lrie et al. [29] ainsi que notre 6tude montrent des taux 
plus bas (respectivement 35,5% et 47,8%). L'anomalie la plus 
fr~quemment rencontrOe est rallongement de la tote dans 1'6- 
rude de David et al. [16], I'irrogularit6 de la tote dans celle de 
Schwartz et al. [42] et clans notre 6tude, rangulation chez 
Bujan et al. [10], la microcOphalie dans I'etude de Kubo-lrie et 
al. [29]. En ce qui concerne I'irrOgularite de la tote, son pour- 
centage varie considdrablement entre les ~tudes o~ elles pr~- 
dominent puisque ce pourcentage est de 15,2% dans 1'Otude 
de Schwartz et al. [42]. 

A cOt~ de ces variations entre les diffOrentes 6tudes, ranalyse 
des resultats des spermocytogrammes r~v~le aussi que les 
pourcentages normaux varient considOrablement d'une ano- 
malie ~ rautre dans une m0me ~tude. 
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Si donc il existe en France un consensus a partir de la classifi- 
cation de David concernant la valeur a partir de laquelle on 
parle de t6ratozoospermie, il n'en est pas de m~me pour le 
d6tail des anomalies du spermocytogramme. II appara~t main- 
tenant necessaire que les laboratoires de Biologie de la 
Reproduction 6tablissent leurs normes de r6f~rence pour 
chaque anomalie & partir d'une population d'hommes fertiles 
dont les spermogrammes sont normaux. Une telle d6marche 
est indispensable pour que soient d~pist~es les formes partiel- 
les de syndromes connus et dans le but d'identifier les anoma- 
lies dont la presence en pourcentage moder~ constitue un fac- 
teur de risque, comme cela est aborde dans d'autres articles 
du present num6ro consacr~s aux anomalies monomorphes 
[Mitchell et al., pages : 35-45 ; Metzer-Guillemain et al., pages : 
46-49 ]. 

II1. MORPHOLOGIE  DES SPERMATOZO'I 'DES, 
INFERTILITI~, FECONDATION IN VITRO 

Nous n'envisagerons dans ce chapitre que les t~ratospermies 
polymorphes, les t~ratospermies monomorphes, qui posent 
des probl~mes tr~s particuliers quant ~ leurs relations avec rin- 
fertilit~ et la f6condation in vitro, sont discut6es dans d'autres 
articles du pr6sent num6ro [Mitchell et al., pages : 35-45 ; 
Metzer-Guillemain et al., pages : 46-49]. Toutes les publica- 
tions qui se sont int~ressees au pouvoir f6condant des sper- 
matozo'ides font ~tat d'une corr61ation positive entre la morpho- 
Iogie de ces cellules et la fertilit6 [5-7, 30, 49]. Franken et al. 
[19] ont montr~ que la r6action acrosomique induite par la zone 
pellucide implique pr~f6rentiellement les spermatozo'ides dont 
la m0rphologie est normale, tandis qu'il existe une correlation 
positive significative entre le pourcentage de spermatozd/des 
anormaux et la diminution de la capacite de p~n6tration des 
spermatozdides dans les ovocytes d6pellucid6s de hamster 
[9]. 

1. Morphologie des spermatozo'ides et infertilit6 

II est important d'insister, comme I'ont fait Menkveld [34] et 
Krugger [27], sur les avantages que pr~sente I'utilisation de cri- 
t(~res stricts d'~valuation de la morphologie des spermatozo'f- 
des dans le diagnostic et le pronostic de I'infertilit~ masculine, 
la majorit6 des auteurs utilisant les crit~res de 
Kruger/Tygerberg [pour revue, voir 15]. L'analyse morpholo- 
gique d6taill~e des spermatozo'l'des dans deux populations 
d'hommes, rune fertile, I'autre presentant une asth~no- 
zoospermie ou une varicoc~le, r6v61e que les mr anoma- 
lies sont pr~sentes dans la plupart des ~chantillons des 
patients fertiles et infertiles, mais que c'est I'incidence globale 
de ces anomalies qui varie entre les deux populations, les 
hommes infertiles ayant des taux d'anomalies sup6rieurs ~ cel- 
les des hommes fertiles [29]. Ainsi, tous les types d'anomalies 
peuvent ~tre presents dans la plupart des ~chantillons des 
patients fertiles et infertiles. II apparaR aussi dans cette 6tude 
que les pourcentages de malformations des spermatozo(des 
varient d'un individu ~ rautre au sein de chacune des deux 
populations, et que les anomalies du flagelle sont ind~pendan- 
tes de celles de la pi6ce interm~diaire et de la t~te. 

2. Morphologie des spermatozo'ides et f~condation in vitro 

Uimpact de la t~ratozoospermie isolee sur les r~sultats de la 
FIV et de rlCSI fait I'objet de nombreuses ~tudes dont les 
rdsultats sont I~ encore parfois contradictoires, Certains 
auteurs ont tent~ d'utiliser la morphologie des spermatozdfdes 

comme un indicateur de fertilit6 masculine potentielle dans la 
FIV, mais aucune 6tude n'a pu d6montrer qu'elle avait une 
valeur pr6dictive absolue. Selon Kruger et al., un pourcentage 
de spermatozo/des morphologiquement normaux inf6rieur 
4% est pr6dictif d'un taux tr6s faible de f6condation et de gros- 
sesse en FIV. Actuellement, un taux discriminatoire de 5% est 
admis par de nombreux auteurs [12, 15, 23]. 

Coetzee et al. (15) ont analys6 et fait une synth~se de 10 tra- 
vaux consacr~s aux r~sultats des FIV chez des couples dont 
les hommes avaient soit une teratozoospermie sdv~re (<5% 
de formes typiques) soit un pourcentage de formes typiques 
>5%. Les r~sultats de ces 10 publications montrent que le taux 
moyen de f~condation dans le groupe de patients avec t6rato- 
zoospermie s~v~re (<5% de formes typiques) est inf~rieur 
celui dont le pourcentage de formes typiques est >5% (59,3% 
versus 77,6%). De m~me, 24% des patientes du premier grou- 
pe n'ont pas de transfert d'embryons contre 7,4% dans le 
deuxi~me groupe. 

A I'inverse, dans un recent travail, Keegan et al. [25] ne mont- 
rent aucune diff6rence concernant les taux de f~condaUon, de 
grossesse et de naissance vivante au cours de 2 cycles de FIV, 
entre les couples avec t6ratospermie isol~e et ceux avec 
sperme normal. Aussi, Aziz et al. [3] ont ~tabli un parametre 
d'appr~ciation de la morphologie des spermatozoides appel~ 
SDI (pour Sperm Deformity Index) qui serait un meilleur indi- 
cateur de fertilit6 masculine et de qualit~ de FIV compar6 & I'a- 
nalyse seule de la morphologie, bien qu'ils prennent en comp- 
te les anomalies morphologiques des spermatozdides. II n'est 
cependant pas utilis6 en dehors de cette ~quipe. Le choix de la 
technique de f~condation, FIV conventionnelle versus ICSI, en 
fonction du degr6 de t6ratozoospermie fait aussi I'objet de dis- 
cussion 6tant donne que rlCSI est une technique plus invasive 
et consommatrice de temps que la FIV conventionnelle. 

La majorit~ des 6tudes montre que le pourcentage de sperma- 
tozo'/des morphologiquement normaux est positivement corr~- 
16 avec les r6sultats de I'ICSI [pour revue, voir 14]. Une aug- 
mentation des taux de f~condation, d'implantation et de gros- 
sesse apparait dans I'~tude de De Vos et al. [51] Iorsque les 
ICSI sont r6alis6es avec des spermatozo'ides morphologique- 
ment normaux, par rapport aux taux obtenus avec des sper- 
matozoides morphologiquement anormaux. II ne fait aucun 
doute que la s~lection de spermatozo'~'des les plus normaux 
pour I'ICSI am~liore les r~sultats de cette technique. 
Cependant, Check et al. [12] ont montr6 que dans les t6rato- 
zoospermies isol6es, bien que le taux de f6condation soit signi- 
ficativement plus 61evd dans les ICSI que dans les FIV clas- 
siques, les taux de grossesse clinique et de naissance vivante 
~taient plus ~lev6s dans les FIV classiques que dans les ICSI. 
Les r6sultats de cette ~tude doivent ~tre interpr~t6s avec pru- 
dence car il s'agit d'une 6tude r~trospective faite sur deux 
~chantillons de tailles tr~s diff6rentes. De plus, les auteurs 
admettent la sup6riorit6 de I'ICSI entre 0 et 1% de formes 
typiques et soulignent la n~cessit6 de d6velopper le me}me tra- 
vail en prospectif afin d'en confirmer les r~sultats. 

Selon Chow et Cheung [14], I'utilisation du seul crit~re de 
morphologie des spermatozo'ides dans un but pr6dictif de ferti- 
lit~ peut conduire a des erreurs diagnostiques et au recours 
non justifi6 ~ I'ICSI. Une strat6gie consistant a pr6ner une 
r~duction du recours & rlCSI semble avoir actuellement le vent 
en poupe. S6derlund et Lundin [44] consid~rent que, les r6sul- 
tats de I'ICSI 6tant en g6n~ral inf~rieurs a ceux de la FIV 
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conventionnelle, il ne semble pas ndcessaire d'avoir recours 
I'ICSI quand la FIV conventionnelle est possible. En effet, 53 
cycles d~doublds avec moins de 5% de formes typiques ne 
montrent pas de diffdrence significative dans les taux de fdcon- 
dation obtenus avec la FIV et avec rlCSI. Leur stratdgie permet 
de rdduire de 10% les indications d'ICSI. 

Ainsi, le facteur << forme )) des spermatozo'~'des en microsco- 
pie optique conventionnelle, ne serait pas un facteur fiable 
dans la sdlection des spermatozo(des fdcondants, et pour per- 
mettre des taux satisfaisants d'implantation et de grossesse 
dvolutive, en particulier pour r lcsI.  En effet, un certain nomb- 
re d'anomalies telles que les vacuoles de la t6te ne sont pas 
ddtectdes en microscopie optique conventionnelle. Nous ver- 
rons plus loin qu'il n'en est pas de m~me Iorsque la morpholo- 
gie des spermatozo'i'des est dvalude avec des grossissements 
supdrieurs. 

En effet, une remarquable augmentation des taux de grosses- 
s e e n  FIV-IMSI (Intracytoplasmic Morphologically Selected 
Sperm Injection) est obtenue en injectant les spermatozo't'des 
ayant les noyaux prdsentant la plus stricte intdgritd morpholo- 
gique [5]. Un article est consacrd dans le prdsent numdro 
d'Andrologie [Albert et al., pages : 26-40] & une nouvelle 
mdthode de sdlection en temps rdel des spermatozo'ides non 
colords par I'analyse a fort grossissement des organites des 
spermatozo'ides mobiles ou MSOME (Motile Sperm Organellar 
Examination). 

IV. ANOMALIES DE LA TI~TE DES 
SPERMATOZO'fDES ET ANOMALIES DU CONTENU 

CHROMOSOMIQUE 

La frdquence des anomalies de hombre des chromosomes 
dans le sperme des hommes fertiles est de 1 ~ 2%, celle des 
anomalies de structure varie de 7 ~1 14%. Au cours de ces dix 
derni~res anndes, la plupart des dtudes ont montrd que les 
taux d'aneuplo'idie dans le sperme des populations d'hommes 
infertiles pr~sentant une oligospermie sdvdre ou moddrde 
dtaient plus dlevds que ceux des hommes fertiles avec sper- 
mogramme normal [6, 18, 24], et que les taux de disomies des 
spermatozdides dtaient environ 20 fois plus elevds dans les 
ICSI que dans les FIV [45]. Cependant, les resultats de ces dif- 
f~rentes dtudes ne permettent pas d'dtablir un lien dvident 
entre la tdratozoospermie polymorphe et la frdquence des dis- 
omies et des aneuplo/dies dans le sperme. 

Les premiers travaux cherchant ~ montrer une relation poten- 
tielle entre la frdquence des anomalies chromosomiques dans 
le sperme et celle des anomalies morphologiques ont utilisd la 
technique de fdcondation hdtdrospdcifique homme-hamster 
[32]. Ces travaux n'ont montrd aucune correlation significative 
entre les anomalies morphologiques et les anomalies chromo- 
somiques des spermatozo'/des. Ceci est vrai ~ la fois pour la 
frdquence totale des anomalies, la frdquence des anomalies 
numddques et celle des anomalies de structure. 

L'application de la cytogendtique mol6culaire ~1 I'dtude du capi- 
tal gdndtique des spermatozo'(des permet I'analyse d'un trds 
grand nombre de cellules et robtention de rdsultats fiables. Par 
cette technique, Rives et al. [41] montrent I'absence significati- 
ve de corrdlation entre la frdquence des dysosmies et la tdra- 
tozoospermie polymorphe. Dans un dldgante dtude associant 
une dvaluation du compldment chromosomique des spermato- 
zoides chez les hommes fertiles par FISH (Fluorescent in situ 

Hybridization) a une analyse morphologique en contraste de 
phase des m~mes spermatozo'/des, Celik-Ozenci et al. [11] 
ddmontrent que les anomalies chromosomiques de nombre 
sont prdsentes dans les t~tes des spermatozoides de toutes 
les tailles et de toutes les formes, des spermatozo'ides diplo'i- 
des pouvant m~me ~tre d'apparence tout & fait normale. De 
m~me, des spermatozo'ides a compldment chromosomique 
normal peuvent aussi r de toutes les formes et de toutes les 
tailles. Enfin, m~me dans une population ~ risque chromoso- 
mique dlevd dans les spermatozoides (tels que les porteurs de 
translocations et les patients traitds pour cancer), les anoma- 
lies chromosomiques dans le sperme ne s'accompagnent pas 
d'une augmentation de la fr6quence des anomalies morpholo- 
giques [11]. 

Inversement, deux etudes consacr6es & une dventuelle asso- 
ciation entre anomalies chromosomiques et tdratozoospermie 
[30, 47] montrent une Idg~re augmentation des aneuploidies 
dans les tdratozoospermies polymorphes, identique ~ celle 
observde dans les oligo-asthdno-t6ratozoospermies, et consi- 
ddrde comme un marqueur de la ddfaUlance de la spermato- 
gendse. En comparant individuellement les taux de dysosmie 
dans le sperme de chaque patient infertile avec celui d'une 
population d'hommes fertiles, Faure et al. [18] montrent aussi 
que la tdratospermie sdv~re (moins de 5% de spermatozo'ides 
normaux) peut accompagner une non disjonction chromoso- 
mique mdiotique. 

[.'augmentation significative des aneuploidies dans le sperme 
semble plutSt restreinte & une cat6gorie limitde de tdrato- 
zoospermie se manifestant au niveau de la t~te des spermato- 
zo'/des. Ainsi, dans la globozoospermie, il existe une augmen- 
tation significative mais moddrde des aneuploidies des 
chromosomes acrocentriques et des chromosomes sexuels 
[36], tandis que I'on rencontre des taux dlevds d'anomalies de 
sdgrdgation des chromosomes, conduisant ~ des taux d'aneu- 
ploidies, parfois proches de 100%, dans le syndrome des sper- 
matozoJdes macrocdphales [1] comme cela est rapportd dans 
les articles consacrds aux tdratospermies monomorphes 
[Mitchell et al., pages 35-45 ; Metzer-Guillemain et al., pages : 
46-49]. De m~me, une Idg~re augmentation des aneuplo'idies 
a dtd observde chez les patients pr~sentant au moins 30% de 
noyaux allongds [40]. 

Globalement, on peut conclure que I'analyse morphologique 
des spermatozo'ides en microscopie optique, au grossissement 
habituellement utilisd pour la rdalisatJon des spermocytogram- 
mes (xl000), n'est donc pas un bon indicateur des anomalies 
chromosomiques dans le sperme humain, exceptd dans 
quelques cas rares dont nous venons de parler. 

V. MORPHOLOGIE DES SPERMATOZO'fDES 
ET APOPTOSE 

Bien que la relation entre la morphologie des spermatozotdes 
et rapoptose ne soit pas encore parfaitement caractdrisde, un 
nombre croissant de travaux dtablissent une corrdlation positi- 
ve entre I'infertilitd masculine et la prdsence de marqueurs 
apoptotiques sur les spermatozo'ides. Tousles param~tres tra- 
ditionnels du sperme ont dtd compards au pourcentage d'a- 
poptose dans le sperme djaculd, il a ainsi etd ddmontrd que le 
parametre morphologie dtait particuli~rement lid ~ rapoptose. 
Siddighi et al. [43] puis Chen et al. [13] ont mis en dvidence une 
corrdlation ndgative significative entre la proportion de sper- 
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matozoi'des apoptotiques chez des patients respectivement 
s~lectionnes pour infertilit~ et oligo-asth~no-t~ratozoospermie, 
et celle des spermatozoides & morphologie normale en utilisant 
les crit~res stricts de Tygerberg d'analyse des spermatozo'fdes, 
et comme marqueur de I'apoptose le test de diffusion de I'ADN. 

La relation entre marqueurs apoptotiques et morphologie des 
spermatozdides a ~t6 d~montree dans une autre ~tude impli- 
quant cinquante donneurs de sperme [4]. Dans cette etude ori- 
ginale, les spermatozoides de chaque donneur ont ~t~ s~pares 
en deux fractions, apoptotique et non apoptotique. Pour cela, 
les spermatozo'ides ont ~t~ s~lectionn~s & I'aide d'un trieur de 
cellules en fonction de la presence ou de I'absence d'annexine 
V, la fraction annexine-n~gative ~tant non-apoptotique, la frac- 
tion annexine-positive ~tant apoptotique. Les marqueurs apop- 
totiques etaient le niveau d'activation de la caspase 3 et I'eva- 
luation du potentiel de membrane mitochondrial. Cette ~tude a 
montr~ que le pourcentage moyen des spermatozoides dont la 
morphologie est normale est plus ~lev~ dans les fractions de 
spermatozoides non-apoptotiques que dans les fractions apop- 
totiques. Les fractions non-apoptotiques ont en particulier un 
pourcentage moyen de spermatozoides avec t~tes irr~guli~res 
et anomalies de I'acrosome et de la piece interm~diaire inf6- 
rieur ~ ceux des fractions apoptotiques. La relation entre I'a- 
poptose et la morphologie des spermatozo'ides a encore ~t~ 
mise en ~=vidence par d'autres tests d'apoptose tels que le 
pourcentage de spermatozoides avec externalisation de la 
phosphatidyl s~rine, I'expression du r~cepteur Fas a la surface 
des spermatozo'fdes, I'expression de p53, et le test de frag- 
mentation de la chromatine (TUNEL) [8]. Cette relation a aussi 
~te ~tudi6e et montr~e dans d'autres esp~ces que I'humain. 

L'ensemble de ces r~sultats d~montre qu'il existe bien une cor- 
relation positive significative entre la morphologie des sperma- 
tozoides et I'expression des marqueurs apoptotiques dans le 
sperme ~jacul~. De tous ces travaux, et si I'on tient aussi 
compte des autres param~tres du sperme corral,s au pheno- 
m~ne d'apoptose, on peut conclure que la sub-population des 
spermatozofdes non apoptotiques est de qualit~ superieure 
celle du groupe des spermatozo'ides apoptotiques. 

Vl. CONCLUSION 

S'il a ~t~ clairement d~montr~ que les taux de f6condation et 
de clivage, et la qualit~ embryonnaire 6talent significativement 
diminu6s Iorsque la qualite du sperme d~croit, il est assez dif- 
ficile, except~ Iorsque le spermocytogramme met en ~vidence 
une anomalie monomorphe des spermatozofdes, de d6cider 
du choix de la technique d'AMP, d'evaluer les risques d'Ochec 
de la technique choisie et de definir une conduite a tenir en cas 
de grossesse, ~ partir de la seule analyse morphologique des 
spermatozoides faite dans les conditions habituelles d'analyse 
du sperme. 

Dans les cas de t~ratospermie polymorphe, la persistance 
avec une frequence 61ev6e des anomalies de la t~te des sper- 
matozofdes apr~s un test de s61ection au percoll oriente le cou- 
ple vers une ICSI plut6t qu'une FIV classique. Mais la mise en 
~vidence d'une augmentation de la fr~quence des anomalies 
chromosomiques dans le sperme de ces patients & des taux 
rapport~s par Faure et al. [18] ne justifie pas de poser I'indica- 
tion d'un diagnostic prenatal en cas de grossesse. 

II est donc ind~niable que ranalyse morphologique des sper- 
matozofdes est irrempla~able mais que ses r~sultats ne doi- 

vent pas ~tre pris en compte isol~ment, en particulier pour le 
choix de la technique d' AMP [25]. 

Par ailleurs cette analyse morphologique n6cessite dans des 
cas pr6cis d'etre considerablement affin6e par des technolo- 
gies qui permettent d'acc6der a des d6tails que seuls des gros- 
sissements sup~rieurs ~ ceux utilises Iors de la r6alisation des 
spermocytogrammes peuvent obtenir. C'est le cas de la micro- 
scopie ~lectronique qui permet de visualiser I'organisation de 
la chromatine et des structures internes du spermatozoide 
inaccessibles a la microscopie optique. C'est aussi le cas du 
MSOME par lequel les spermatozo'ides peuvent ~tre grossis 
plus de 6000 fois, et qui met en ~vidence des anomalies qu'on 
ne peut percevoir avec les grossissements habituellement uti- 
lis6s, comme les vacuoles nucleaires. Cette technique (IMSI), 
associee a I'ICSI parait am~liorer de fa~on significative les taux 
d'implantation et de grossesse [5]. Ces deux techniques et 
leurs indications seront d~taillees dans un autre article du pr~- 
sent num6ro [Albert et al., pages : 26-34]. 

Nous avons vu, dans le present article, les r6elles difficult6s 
que pr6sente ranalyse morphologique du sperme humain, 
avec pour consequences une grande variabilit~ dans les r~sul- 
tats entre les laboratoires ainsi que dans les ~tudes qui tentent 
de corr61er les anomalies spermatiques & d'autres param~tres 
tels que les taux de f~condation en FIV ou en ICSI, ou les ano- 
malies chromosomiques. II est devient donc indispensable 
d'envisager une standardisation des proc6dures employees, 
de la r6alisation des frottis au rendu des r6sultats, comme le 
sugg~rent Auger et Eustache [2]. 
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ABSTRACT 

What is the value of l ight microscopy sperm 
morphological examination? 

ment of each abnormality with harmonization of these cri- 
teria between the various observers in the same laborato- 
ry and between laboratories. 

Various studies have examined the impact of isolated tera- 
tozoospermia on the results of IVF and ICSI, but once 
again with sometimes contradictory results. However, 
most studies show that the percentage of morphological ly 
normal sperm is posit ively correlated with the results of 
ICSI, and many authors agree that a percentage of 
morphological ly normal sperm less than 5% is predictive 
of low ferti l ization and pregnancy rates in IVF and ICSI. 

Over the last ten years, it has been shown that aneuploidy 
rates in the semen of populations of inferti le men with 
moderate or severe oligospermia were higher than those 
in ferti le men with normal sperm counts, and that sperm 
disomy rates were about 20-fold higher in ICSl than in IVF. 
However, the results of these various studies fail to 
demonstrate an obvious link between polymorphic terato- 
zoospermia and the frequency of disomy and aneuploidy 
in sperm. 

Consequently, l ight microscopy sperm morphological exa- 
mination, at the magnifications generally used for sperm 
counts (x 2000), is therefore not a good indicator of 
chromosomal abnormalit ies in human semen, except in 
the rare cases of monomorphic abnormalities. However, 
this is not the case for the link between sperm morpholo- 
gy and apoptosis, as a growing number of studies esta- 
blish a posit ive correlation between male inferti l i ty and the 
presence of apoptotic markers on spermatozoa, and 
morphological parameters appear to be closely correlated 
with apoptosis. Finally, standardization of examination 
procedures and reporting of the results of sperm morpho- 
logical examination is absolutely essential. 

Marie-Roberte GUICHAOUA, Jeanne PERRIN, 
Cendrine GEOFFROY-SIRAUDIN, Mireille PAPADACCI 

The value of sperm morphology to predict the sperm ferti- 
lizing capacity is a subject of ongoing debate. However, it 
is clear that sperm morphological examination is essential 
to determine sperm quality as part of the assessment of 
male or couple infertility. Moreover, application of a new 
high-power magnification method, which allows the choi- 
ce of spermatozoa with a preferred nuclear morphology, is 
posit ively correlated with a dramatic increase in IVF-IMSl 
pregnancy rates. Several detailed classification systems 
of sperm abnormalities have been proposed over the last 
f i f ty years and each revision of these classif ications intro- 
duces stricter criteria. Three of these classif ications are 
general ly  used as reference classi f icat ions: the 
Kruger/Tygerberg classif ication and the David classifica- 
tion, carefully revised by Auger and Eustache to ensure 
quali ty assurance in reproduction biology. However, the 
results of sperm analyses are very heterogeneous in terms 
of the overall percentage of morphological abnormalit ies 
and the respective frequencies of the various abnormali- 
ties. This examination must therefore be performed very 
carefully based on str ict ly defined criteria for the assess- 
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