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Serment d'Hippocrate

Au moment d’étre admis a devenir membre de la profession médicale, je

m’engage solennellement a consacrer ma vie au service de [ humanité.
Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur sont dus.

Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de mes

malades sera mon premier but.
Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir ['honneur et les nobles

traditions de la profession médicale.
Les médecins seront mes freres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune considération

politique et sociale, ne s’interposera entre mon devoir et mon patient.
Je maintiendrai strictement le respect de la vie humaine dés sa conception.

Méme sous la menace, je n'userai pas mes connaissances médicales d " une fagon

contraire aux lois de [ humanité.

Je m’y engage librement et sur mon honneur.

Déclaration Genéve, 1948
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Place du spermogramme dans I’exploration de I’infertilité
du couple a I’hdpital militaire Avicenne de Marrakech.

L’Organisation mondiale de la santé (OMS) définit I'infertilité d’un couple dont la femme
est en age de procréer (18-45 ans) comme « lI'incapacité a concevoir ou a obtenir une grossesse
au dela d’un délai de 12 mois de rapports sexuels réguliers non protégés. Elle est dite primaire
qguand il n’y a jamais eu de grossesse et secondaire si aprés une ou plusieurs grossesses, la

femme ne parvient pas a redevenir enceinte lorsqu’elle la désire [1].

Elle concerne environ le méme pourcentage de couples dans la population francaise et

nord américaine [2], soit 15%.

La femme a longtemps été considérée comme la principale responsable de I'infertilité
conjugale. De nombreuses femmes demeurent marginalisées, voire répudiées du fait de cette
confusion liée a I'ignorance des données étio-pathogéniques de I'infertilité conjugale. Beaucoup
d’hommes, surtout si leur comportement sexuel est satisfaisant, ont du mal a admettre qu’ils
peuvent étre la cause dans l'infertilité du couple. Ainsi quand la grossesse désirée tarde a
apparaitre, c’est en toute bonne foi qu’ils encouragent leurs femmes a consulter un
gynécologue, car la virilité est pour eux synonyme de fertilité. Cependant, depuis des décennies,
les progres de la médecine en général et ceux de la biologie de la reproduction en particulier ont
établi que la responsabilité de I’homme dans l'infertilité du couple; une cause d’origine
masculine est retrouvée dans 20 a 30 % des cas selon les bases épidémiologiques francaises ou

nord américaines, respectivement [2].

Elle a été et elle demeure un probléme préoccupant pour de nombreux couples.
L’infertilité est de ce fait un probleme de santé publique et aussi un grave probléme social. Sa
découverte entraine toujours un traumatisme psychologique pour le couple et les conséquences

peuvent étre multiples.




Place du spermogramme dans I’exploration de I’infertilité
du couple a I’hdpital militaire Avicenne de Marrakech.

Pour évaluer la fertilité et I'infertilité masculines, le spermogramme s’avére étre un trés
bon examen de base permettant de poser des diagnostics (en cas d’azoospermie par exemple),
mais aussi d’orienter le prescripteur vers des examens complémentaires. Le traitement peut faire
appel a un geste sur I’appareil génital (intervention chirurgicale) ou a une assistance médicale a

la procréation dont le recours est évalué entre 5% et 15% en France [3].

La présente étude portera exclusivement sur la place qu’occupe le spermogramme dans

I'exploration du couple infertile.

L'insuffisance de données sur ce sujet a motivé la réalisation de cette étude.
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Place du spermogramme dans I’exploration de I’infertilité
du couple a I’hdpital militaire Avicenne de Marrakech.

|. Lieu et Période d’étude :

Notre étude a été menée aux deux services d’Urologie et de Parasitologie-Mycologie de
I’Hopital Militaire Avicenne de Marrakech et s’est étendue sur une période de 6 ans et 4 mois

allant du10 aout 2008 au 10 décembre 2014.

Il. Type d’étude :

Nous avons effectué une étude rétrospective portant sur 500 spermogrammes réalisés au

niveau du service de Parasitologie-Mycologie de | hopital militaire Avicenne de Marrakech.

lll. Criteres d’exclusion

Les spermogrammes des célibataires ont été exclus de notre étude.

IV. Méthode :

1. Conditions du prélévement

Une abstinence de 3 a 5 jours a été exigée et respectée.

Le prélevement est fait au laboratoire par masturbation sans savon ni salive, parfois par
coit interrompu, sans utilisation de préservatif.

Le recueil du sperme est fait dans un flacon 3 centimétres de diamétres en verre ou en

plastic, stérile, gradué et bouché.




Place du spermogramme dans I’exploration de I’infertilité
du couple a I’hdpital militaire Avicenne de Marrakech.

2. Techniques de I’analyse du spermogramme

Apres recueil, le sperme est conservé a I’étuve a température constante, 37 C°, pendant
toute la durée de I’examen.

On apprécie le temps de liquéfaction qui est normalement inférieur a 30 minutes.

On apprécie I'odeur du sperme (Sui generis).

On mesure le volume, le pH et la viscosité, caractéres qui apportent des renseignements
sur le liquide séminal.

On étudie la mobilité globale et celle progressive (spermatozoides traversant le champ
du microscope) a I’émission et 1 heure apreés.

On étudie la vitalité dans I’heure qui suit le prélévement.

La vitalité des spermatozoides est étudiée a I'aide d’un mélange a parties égales de
sperme avec de I’éosine et de la nigrosine. On observe la lame au microscope (x40), les
spermatozoides vivants sont blancs, les morts sont rouges (voir photo).

Une goutte du sperme, déposée entre lame et lamelle est observée au microscope (x40),
cet examen direct permet d’apprécier les éléments anormaux : germes, bactéries, cellules
rondes, agrégats, agglutinats.

La numération des spermatozoides (et éventuellement des cellules rondes), s’effectue a
I’aide d’une cellule de Malassez apreés liquéfaction du caillot séminal.

C’est la numération totale qui est utilisée dans le laboratoire pour interpréter les
spermogrammes.

L’étude morphologique des spermatozoides se fait sur frottis confectionné a partir du
sperme et fixé puis coloré par un kit prét a I’emploi « Spermoscan® » (Figures 1,2). La lame est
montée et examinée au plus fort grossissement (objectif 100), avec immersion.

Le résultat est rendu avec deux nombres, par exemple : 15/100 signifie qu’il y a quinze

spermatozoides morphologiquement anormaux.
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> Les résultats des spermogrammes ont été interprétés selon les criteres de |"OMS

version 2010.

Figure 1 : Kit prét a I’emploi « SPERMOSCAN® » pour coloration des spermatozoides

Figure 2 : Kit prét a I’emploi « Vita—Eosine® » pour étude de la vitalité des spermatozoides
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Figure 3 : Microscope optigue multi téte pour étude des parametres du spermogramme

Tableau | : Normes de I’OMS 2010 adoptées au laboratoire [4]

Parameétre Valeur de référence

Volume > 1.5mL
pH > 7.5
Nombre de spermatozoides /ml > 15 Millions /ml
Nombre de spermatozoides / éjaculat > 39 Millions
Mobilité progressive > 32%
Mobilité totale > 40%
Vitalité > 58%
Formes normales > 4%
Leucocytes < 1.0 Million /ml
Auto- Ac anti- spermatozoides MAR-Test

< 50%
IgG OU IgA
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Tableau Il : Les normes utilisées auparavant dans notre laboratoire [5]

Parametres du Spermogramme

Normes de I'OMS 1999

(Organisation Mondiale de la Santé)

Normes OMS

Définitions de I'anomalie

Seuil correspondant a

une baisse de
fécondité

Volume du sperme : > 2 ml

< 2 ml : Hypospermie
> 6 ml : Hyperspermie

Numération des spermatozoides :
> 20 millions/ml

0 million/ml : Azoospermie
< 20 millions/ml : Oligospermie
> 20 millions/ml : Polyspermie

< 5 millions/ml

Mobilité totale

des

spermatozoides

\p . <50%

o a la premiere

Mobilité a la

are heure heure :
remiére

prer > 50 %

apres o .

. Mobilité en trajet

I'éjaculation ) )
fléchant rapide
des < 25% Asthénospermie | 20 a 30 %
spermatozoides :
> 25%

R Chute de
Mobilité a la o

. mobilité Chute de
quatrieme heure | . _, . R .

R inférieure a 50 % | mobilité
apres , L R
Féiaculation comparativement | supérieure a

ulati
! aux chiffresdela | 50 %
premiere heure
Morphologie normale des
spermatozoides : < 30%: Tératospermie 20a30%

>30 %

Leucocytes < 1 million/ml

> 1 million/ml : Leucospermie

pH : entre 7,2 et 8

Vitalité des spermatozoides :
>a75%
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3. Le matériel de laboratoire comporte:

Des gants non talqués a usage unique, lame, lamelle, pipette de 10ul, 50ul, 100ul,
1000ul, cellule de MALASSEZ, les réactifs (éosine et nygrosine), la solution de dilution (Ringer
formol a 1%). Nous disposons de trois types de microscope de marque : LEICA DM 2500, : LEICA

DM 1000 et Olympus cover .

4. Méthode d’exploitation des données

L’analyse des données a été faite sur le logiciel SPSS version 11.0. Le traitement des

textes et des tableaux ont été réalisés grace au logiciel Word 2007.
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Pendant la période d’étude qui s’est déroulée du10 aout 2008 au 10 décembre 2014, le
service de Parasitologie-Mycologie de I’hopital militaire Avicenne de Marrakech a recu 500
demandes d’examen du spermogramme, soit 3 % de I’ensemble des analyses réalisées par ce

laboratoire pendant cette méme période.

. Répartition des spermogrammes selon la spécialité des médecins
demandeurs

Il s’agissait de :
e Chirurgiens urologues dans 425 cas, dont 385 étaient des urologues du méme
hopital.
e Gynécologues dans 45 cas.
e Médecins généralistes dans 18 cas

e Autres (endocrinologues, internistes...) dans 12 cas.

Médecins Autres
Gynécologues 8€néralistes 2%
Chirurgiens 9% 4%
urologues e
(hors HMA)
8%

Figure 4 : Répartition des spermogrammes selon la spécialité des médecins demandeurs
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Il. Répartition des spermogrammes selon la tranche d’age

L’'age des patients a varié de 24 a 51 ans avec une moyenne d’age de 35 ans.

40,00% 35,20%
31,50%
30,00%
0 22,80%
20,00%
12,50%
10,00% 8%
0,00% : . L

24-29 ans 30-35 ans 36-41 ans 42-47 ans 48-51 ans

Figure 5 : Répartition des spermogrammes selon la tranche d’age

lll. Répartition des patients selon le type d’infertilité.

Il s’agissait d’une infertilité primaire dans 75% des cas et secondaire dans 25% des cas.

Infertilité
secondaire
25%

Figure 6: Répartition des patients selon le type d'infertilité
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IV. Répartition des patients selon la fonction

Cette donnée n’a intéressé que 385 patients suivis par les urologues de I’hopital militaire
Avicenne, les seuls dont nous disposons de dossiers complets.

Parmi ces 385 patients, 265 étaient des militaires dont 230 exercaient en zone
opérationnelle.

Les 120 patients restants étaient des civils exercant différentes fonctions dans la région

de Marrakech-Tensift-El Haouz.

Figure 7: Répartition des patients selon la fonction
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V. Répartition des patients selon la durée de la vie conjugale

//

[0-2ans [ [2-4ans [ [4-6ans [ [6-8ans [ [8-10ans [ 10 ans et
plus

Figure 8: Répartition des patients selon la durée de la vie conjugale

VI. Répartition selon le statut gynécologique de la conjointe

La encore, I'étude de ce parametre n’a intéressé que les 385 patients du service
d’urologie de I’hopital militaire Avicenne.

Le statut gynécologique de la conjointe était connu dans 230 cas/385, soit dans 46% des
cas, attesté par un rapport du gynécologue dans 121 cas, seulement affirmé par le patient dans
109 cas.

Sur les 121 rapports de gynécologues, 97 ne signalaient aucune anomalie qui pourrait
aller a I’'encontre d’une conception.

Il s’agissait de troubles de régles en cours de traitement dans 12 cas. Ailleurs, il s’agissait

de troubles hormonaux en cours d’exploration.
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VII. Répartition des patients selon les données de I’examen clinique

Certains patients, en plus de leur infertilité, présentaient des anomalies a I'examen
clinique.

Une varicocele était retrouvée dans 90 cas, gauche dans 85 cas et bilatérale dans 5 cas.

Une hypotrophie testiculaires était notée dans 20 cas, associée a une varicocele
homolatérale dans 17 cas.

Un kyste épididymaire était objectivé dans 3 cas et un patient présentait un kyste du

cordon spermatique.

Hypotrophie
testiculaire isolée; 3
Cordon spermatique ;
1

kyste épididymaire ; 3

Hypotrophie
testiculaire +
varicocele; 17

Varicocele bilatérale;
5

Varicocele gauche; 85

Figure 9: Répartition des patients selon les données de I’examen clinique
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VIIl. Répartition des patients selon le profil spermiologique

Les résultats des spermogrammes ont été interprétés selon les critéres de |”OMS version
2010 et étaient comme suit :

Le volume a varié entre 0,5 et 9 ml et 93,4% de nos patients avaient un volume normal (= 1,5 ml).

Le pH a varié entre 7 et 10 ; 73,8% des patients avaient un pH normal (entre7,2 et 8).

Une oligospermie (nombre de spermatozoides < 15 millions/ml) était retrouvée chez
24,5% des patients alors que | azoospermie avait concerné 5,4% des patients.

La mobilité totale était < 40% chez 45% des patients, alors que la mobilité progressive
n“a pas pu atteindre le seuil normal (=32%) chez 83,7% de nos patients, donc une
asthénospermie estimée en moyenne a 64%.

La vitalité des spermatozoides était> 58% chez 33,8% des patients, ce qui représente un
taux de nécrosospermie de 66,2%.

Dix patients avaient un taux de leucocytes dépassant la normale (< 1 million
leucocytes/ml).

La (Figure 10) illustre la décroissance des taux respectifs du nombre de spermatozoides,

de la mobilité totale et de la mobilité progressive a partir de | "année 2010.

M nombre de spermatozoides

W mobilité totale

" mobilité progressive

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014

Figure 10 : Anomalies associées
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Une oligospermie associée a une asthénospermie était notée dans 25% des cas.

Une oligospermie associée a une tératospermie était relevée dans 16,3% des cas.

Oligospermie + tératospermie

Oligospermie + asthénospermie

Nécrospermie

Tératospermie

Asthenospermie

Azoospermie o

Oligospermie

Hypospermie

0,00% 10,00% 20,00% 30,00% 40,00% 50,00% 60,00% 70,00%

Figure 11 : Répartition des patients selon le profil spermiologique
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I. DEFINITIONS

— L’OMS définit I'infertilité comme I’absence de survenue de grossesse apres un an au
moins de rapports sexuels réguliers sans contraception.

— La fertilité est définie comme I’aptitude a obtenir une grossesse.

— Un couple est fécond s’il a obtenu une grossesse. Dans le cas contraire il est
infécond.

— L’infécondité traduit 'absence d’enfant au sein d’un couple a un moment donné. Elle
représente un réel probleme de santé publique puisque environ 14% des couples
consultent un médecin au moins une fois pour un probléeme d’infécondité.

— La fécondabilité est la probabilité mensuelle d’obtenir une grossesse dans I’espéce
humaine, elle est environ de 25% ; toutefois elle est trés variable dans la population.
Lorsque cette probabilité est nulle on parle de stérilité. Lorsqu’elle est faible (5%) on

parle d’hypofertilité ou d’infertilité [6, 7].

Il. RAPPEL ANATOMO-PHYSIOLOGIQUE

1. Appareil génital masculin

1-1 Embryologie de I’appareil génital masculin [8]

Tout systeme génito-sexuel humain comporte cing niveaux d’organisation :
e Un niveau génétique, d’emblée différencié
e Un niveau gonadique
e Un niveau gonophorique
e Un niveau organique externe

e Un niveau génito-sexuel cérébral
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Les quatre derniers niveaux évoluent en trois phases : une phase indifférenciée (de la 3éme

a la 6eme semaine de développement intra-utérin), une phase de différenciation (de la 7¢me a |a

39¢me semaine du développement intra-utérin), enfin une phase post-natale de développement,

de maturation extra-utérine (puberté, génitalité, ménopause et andropause) et sénescence.

a. Leprimum movens : la caryogamie

L’histoire naturelle génito-sexuelle humaine commence avec la fécondation ou syngamie

et principalement avec la fusion des deux noyaux gamétiques ou caryogamie qui aboutit a

I’installation d’un ceuf-zygote diploide qui peut étre masculin (46, XY) ou féminin (46, XX).

La mere est mono gamétique (X) et non déterminante du choix sexuel.

Le pére est di-gamétique (X ou Y) et le seul déterminant du choix sexuel (féminin s’il ne

donne pas d’Y, masculin s’il donne Y).

Le chromosome sexuel Y comporte neuf génes essentiels pour la masculinisation et la

fertilité masculine :

Le géne TDF (Testis—-determing-factor) qui transforme dés le début de la 7éme
semaine la gonade indifférenciée en testicule.

Les huit autres genes gonosomiques Y ou holandriques sont responsables de la
fabrication post-pubertaire des spermatozoides (multiplication des
spermatogonies, accroissement des spermatocytes |, maturation des
spermatocytes I, différenciation des spermatides en spermatozoides.

Enfin si le chromosome Y est déterminant pour la masculinisation, le chromosome
X est essentiel pour la vitalité, la maturation et I'efficacité du systeme génito-
sexuel masculin que le chromosome Y installe. Un chromosome Y sans

chromosome X (45, Y) est précocement létal pour le zygote.
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b. Installation du systéeme génito-sexuel gonadique masculin

Elle se fait en deux phases :

e La phase indifférenciée : se déroule de la 3éme a la 6eme semaine grace a I'activité
génétique de tous les chromosomes a I’exception du chromosome Y (les 44
autosomes et I’X). Ces deux gonades indifférenciées s’installent au niveau du
mésoblaste interne ou splanchnopleure intra—embryonnaire de part et d’autre du

mésentere dorsal.

Chaque gonade indifférenciée comporte :
> Un épithélium ceelomique
> Un stroma mésenchymateux intra-gonadique
> Des cordons sexuels primaires qui ont fini de recevoir des gonocytes primordiaux
ayant migré a partir de la région allantoidienne.

> Des cellules mésenchymateuses d’origine méso-néphrotique.

e La phase différenciée : des le début de la 7¢me semaine, le géne holandrique TDF
(Testis—determing-factor) entre en activité génétique (transcription et traduction
protéique) qui fabrique des protéines qui vont induire la transformation des deux
gonades de la facon suivante :
> L’épithélium ceelomique va donner I'albuginée
> Le mésenchyme intra-gonadique va donner le stroma testiculaire conjonctivo-

vasculaire qui va produire les cloisons inter lobulaires qui délimiteront environ
150 a 200 lobules testiculaires et le corps conjonctif de Highmore.
> Les cellules épithéliales ceelomiques vont constituer les cellules de Sertoli.

> Les cellules méso-néphrotiques vont se transformer en cellules de Leydig.

Les cellules épithéliales vont batir du cortex testiculaire vers le hile des structures

canaliculaires suivantes : les tubes séminiferes, les tubes droits et le rete testis.
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Tous les tubes séminiferes d’un méme lobule testiculaire se rencontrent pour s’aboucher
dans le méme tube droit.

Il y’a fabrication d’un réseau canaliculaire dans le corps conjonctif de Highmore
constituant ainsi le réseau de Haller ou rete testis.

Dans les tubes séminiféres, les gonocytes primordiaux se multiplient et donnent de
nombreuses spermatogonies souches Al, qui par division et transformation cellulaires,
réaliseront plus tard des spermatogonies Ad, Ap et enfin des spermatogonies B.

Le testicule proprement dit se limite au corps de Highmore et son rete testis.

Les testicules se différencient dans I’abdomen puis migrent a partir de la fin du 3¢me mois
vers le canal inguinal qu’ils franchissent pour se loger dans les bourses ou ils se trouvent
normalement a la naissance.

Une anomalie de migration des testicules est responsable chez I’enfant de cryptorchidie
ou ectopie testiculaire.

Au dela, commencent les éléments gonophoriques qui dérivent des canaux méso-

néphrotiques longitudinaux ou canaux de Wolff.

c. Installation du systéme génito-gonophorique ou voies masculines

A la 68me semaine, quel que soit le sexe de I’embryon, les voies génitales internes sont
représentées par deux paires de conduits génitaux : les canaux de Wolff et les canaux de Muller,
tous deux d’origine mésoblastique.

Le devenir de ces canaux varie selon le sexe.

Les canaux de Wolff sont les conduits excréteurs du mésonophros qui débouchent dans
le cloaque. A leur partie supérieure, ils recoivent les tubules méso-néphrotiques horizontaux qui
deviendront les cOnes efférents.

Les canaux de Muller sont formés par une invagination de I’épithélium coelomique en

direction du cloaque.
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IIs s’ouvrent a leur extrémité craniale dans la cavité ceelomique et descendent vers le
cloaque en dehors des canaux de Wolff.

Le canal de Muller croise le canal de Wolff du méme coté pour rejoindre son homologue
controlatéral.

Les deux canaux de Muller sont initialement séparés par une cloison, puis fusionnent
pour donner le canal utéro-génital. L’extrémité caudale de ce canal est fermée. Elle atteint le
sinus uro—génital entre les orifices des canaux de Wolff.

Dans le sexe masculin, sous I'effet des secrétions gonadiques, les canaux de Wolff se
développent (effets de la testostérone fabriquée par les cellules de Leydig) alors que les canaux
de Muller régressent (action du facteur anti-mullerien fabriqué par les cellules de Sertoli).

Les canaux de Wolff donnent I’épididyme, les canaux déférents, I'ampoule différentielle,
les vésicules séminales et les canaux éjaculateurs intra-prostatiques.

Les tubes méso-néphroniques situés dans la région gonadique donnent les cones ou
canaux efférents entre le rete testis et le canal épididymaire.

Les canaux de Muller ne laissent que des reliquats embryonnaires (I’hydatide sessile en

haut et I'utricule prostatique en bas).

d. Installation des organes génitaux externes masculins

La différenciation des organes génitaux externes est déterminée par la présence ou
I’absence d’androgénes.

Les ébauches des organes génitaux externes (sinus uro-génital définitif), se constituent
autour de la membrane cloacale, la ou confluent les voies génitale et urinaire.

A la fin de la 3¢me semaine, le mésenchyme, provenant de I'extrémité caudale de la ligne
primitive souleve I'épiblaste bordant la membrane cloacale et forme les bourrelets cloacaux qui
s’unissent en avant au niveau du tubercule génital.

Au 2&¢me mois, le cloisonnement du cloaque partage la membrane cloacale en membrane

anale en arriére et en membrane uro-génitale en avant.
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Les bourrelets cloacaux deviennent alors les bourrelets génitaux.

L’ouverture de la membrane uro-génitale forme la fente uro-génitale dont les bords
constituent les replis génitaux situés en dedans des bourrelets génitaux.

Jusqu’a la fin du 2&¢me mois, le sinus uro-génital reste indifférencié, identique dans les
deux sexes.

La testostérone foetale est inactive. Elle doit étre activée par transformation en
dihydrotestostérone (DHT) sous I'action de la 5 alpha réductase.

Au niveau des ébauches des organes génitaux externes, il y’a dans les deux sexes, de la
5 alpha réductase non androgéno-dépendante. Elle transforme Ila testostérone en

dihydrotestostérone (DHT).

Tout organe génital externe indifférencié comporte :
e Un tubercule génital
e Deux replis génitaux

e Deux bourrelets génitaux

Si le foetus est du type féminin (46, XX) il n’ya pas de TDF (Testis-determing-factor).
> Le tubercule génital donnera le clitoris.
> Les replis génitaux donneront les petites levres ou nymphes.

> Les bourrelets génitaux donneront les grandes levres.

Si le feetus est de type masculin (46, XY)
> Le tubercule génital formera le gland de la verge.
> Les replis génitaux formeront le corps de la verge ou pénis.

> Les bourrelets génitaux donneront les bourses.

Au total dans le sexe masculin, sous I'action de la dihydrotestostérone (DHT), les reliefs

génitaux se modifient.
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Le tubercule génital s’allonge pour former le pénis.

Les replis génitaux fusionnent sur la ligne médiane, formant I'urétre membraneux et
pénien.

Les bourrelets génitaux se soudent sur la ligne médiane (raphé médian) et donnent le
scrotum ou se logent les testicules.

L'extrémité du gland se modeéle a partir d’une ébauche épiblastique qui se creuse en son

centre (urétre) et en périphérie (prépuce).

e. Différenciation sexuelle du cerveau

Les hormones sexuelles agissent sur le développement du systéme nerveux central, au
niveau des rétrocontréles hypothalamiques et du comportement sexuel de I'individu.

Le centre sexuel cérébral situé dans le tubercule mamillaire se différencie et devient
tonique a mesure que le sujet masculin de plus en plus avance vers la puberté.

La puberté marque I'achévement de la différenciation sexuelle. Elle débute vers 12ans
chez le garcon. Aprés une intense activité au cours de la vie foetale et des premiers mois de la
vie, I’axe hypothalamo-hypophyso-gonadique fonctionne au ralenti pendant I’enfance.

Le début de la puberté se caractérise par la maturation des caractéres sexuels primaires,
la mise en route de la spermatogenése et I'apparition des caractéres sexuels secondaires.

Le centre sexuel cérébral masculin sera bien tonique a la maturité post-pubertaire. Il sera

cyclique dans le sexe féminin.

1-2 _Anatomie de I’appareil génital masculin : [9]

Il est composé de :
O0Gonades masculines ou testicules
O0Gonophores masculins ou voies spermatiques
OGlandes annexes

O0Organes génitaux externes
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a. Lesgonades masculines ou testicules :

Ce sont des glandes sexuelles masculines. lls produisent des spermatozoides et secretent
les hormones sexuelles males assurant ainsi la reproduction.

Au nombre de deux, ils sont situés dans un sac appelé bourse et placé au dessous de la
verge. lls ont la forme d’un ellipsoide aplati transversalement.

Leur consistance est résistante et élastique. lls sont fermes. Chaque testicule pése
environ 20 g et mesure 4 a 5 cm de long, 3,5 cm de hauteur et 3 cm d’épaisseur. Des variations
importantes de volume existent suivant les individus sans rapport avec la qualité et le
fonctionnement de la gonade.

Le testicule est un organe entouré d’'une membrane fibreuse résistante, inextensible :
I’albuginée, qui donne au testicule sa couleur blanche nacrée. Cette membrane s’épaissit vers la
partie postéro-supérieure pour former le corps de Highmore qui envoie des cloisons divisant le
testicule en lobules.

Chaque lobule contient des tubes séminiferes fortement pelotonnés et des cellules
interstitielles.

Les enveloppes du testicule sont au nombre de sept, superposées de la superficie vers la
profondeur dans I'ordre suivant :

OLa peau ou scrotum

OLe dartos

OLa tunique celluleuse sous cutanée

OLa tunique fibreuse superficielle ou aponévrotique
OLa crémaster

OLa tunique fibreuse profonde

OLa tunique vaginale testiculaire qui est une séreuse

L’ensemble de ces enveloppes constitue les bourses qui renferment les testicules.
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b. Les gonophores masculins ou voies spermatiques :

Ce sont les voies d’excrétion du sperme. Elles sont constituées par les tubes droits, le
rete testis, les cOnes efférents, I’épididyme, le canal déférent, les vésicules séminales, et canaux

éjaculateurs intra prostatiques.

b-1 Les tubes droits:

Ce sont des canaux excréteurs des lobules. Les canicules séminiferes contenus dans
chaque lobule du testicule se réunissent et forment un tube droit. Il y a autant de tubes droits

qgu’il y a de lobules.

b-2 Le rete testis:
Les tubes droits se jettent dans un réseau de canicules creusées dans le corps de

Highmore. Ce réseau est appelé rete testis.

b-3 Les cones efférents:

Ce sont des canaux pelotonnés sur eux-mémes qui relient le rete testis au canal

épididymaire.

b-4 L’épididyme

Il se trouve placé en <<cimier de casque>>, couché sur le bord postérieur du testicule.

L’épididyme présente 3 parties :
OUne partie antérieure renflée: la téte,
OUne partie médiane: le corps,

OUne partie postérieure: la queue.

La jonction de I’épididyme au canal déférent constitue I’anse épididymo-déférentielle.
C’est a ce niveau qu’a lieu la maturation des spermatozoides.
Les atteintes infectieuses ou inflammatoires chroniques de I’épididyme sont des causes

importantes d’infertilité.
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b-5 Le canal déférent:

Il fait suite a la queue de I’épididyme et se termine au point de jonction de la vésicule

séminale et du canal éjaculateur.

On lui distingue 4 portions :
> Une portion épididymo-testiculaire
> Une portion funiculaire

> Une portion inguinale dilatée qui forme I'ampoule déférentielle.

Cette derniére joue un role de réservoir au niveau duquel s’accumule le sperme dans
I'intervalle des éjaculations.
Les obstructions infectieuses et les lésions traumatiques du canal déférent sont sources

d’azoospermie excrétoire.

b-6 Les canaux éjaculateurs:

IIs s’étendent des canaux déférents et de I'extrémité inférieure des vésicules séminales a

la portion prostatique de I'urétre. lls sont entierement contenus dans I’épaisseur de la prostate.

b-7 L’urétre :

L'uretre est le canal excréteur de I'urine et du sperme chez ’lhomme. Il conduit le sperme
accumulé dans le sinus prostatique au cours de la phase d’émission et I'urine stockée dans la
vessie entre les mictions. Il s’étend du col de la vessie a I'extrémité de la verge.

On lui distingue 3 portions en raison de ses rapports lors de son trajet. Au cours de son
trajet, il traverse la prostate (Urétre prostatique), le sphincter strié du périnée (Uretre
membraneux), et le corps spongieux (Urétre spongieux).

L’urétre spongieux présente deux dilatations et un rétrécissement.
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Figure 12 : Structure générale du testicule [10]

Septa testis

TESTICULE

c. Lesglandes annexes :

c-1 La prostate :

C’est un organe glandulaire qui engaine la portion initiale de I'uretre (urétre prostatique).
Elle est située au-dessous de la vessie, au-dessus du plancher périnéal, en avant du

rectum, en arriere de la symphyse pubienne.

Elle comporte 2 parties :
- une prostate caudale composée de 2 lobes latéraux
- une prostate craniale ou lobe moyen, constituée par un tissu prostatique qui contient :

> des enzymes protéolytiques pour la liquéfaction du sperme
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> la hyaluronidase

> la spermine responsable de I'odeur caractéristique du sperme

> Les vésicules séminales : Ce sont deux réservoirs membraneux développés a
I'extrémité postérieure des canaux déférents et dans lesquels s’accumule le
sperme amené par ces canaux. Elles sont situées a la face postéro-inférieure

de la vessie.

On distingue aux vésicules séminales un corps et deux extrémités. Les vésicules
séminales sécretent un liquide clair, alcalin et visqueux riche en lipides, protides, sels minéraux,
acide citrique, fructose : c’est le plasma séminal qui contribue au développement de la mobilité

des spermatozoides [11].

c-2 Les glandes de Cowper :

Ce sont deux petites glandes du volume d’un pois situées entre 'uretre membraneux et
le bulbe. Elles possedent chacune un canal excréteur qui s’ouvre dans l'uretre.

On les appelle aussi des glandes bulbo urétrales.
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L'appareil génito-urinaire de I'hnomme - profil

Rein

Jonction
pyélo-uretérale

Uretére

Quraque
Vessie
Col vésical

Veru montanum

Méat urétral

Figure 13 : Anatomie de I'appareil génital de I'homme [12]
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d. Lesorganes génitaux externes : la verge ou pénis

La verge ou pénis est I'organe de copulation et de miction chez ’homme.
Cette double fonction est assurée grace au tissu érectile et a 'urétre. Le pénis est situé
au dessus des bourses, a la partie antérieure du périnée.

Il est constitué par deux corps caverneux et un corps spongieux.

Il peut étre divisé en 3 parties :
> Une partie postérieure ou racine qui est fixe
> Une partie moyenne ou corps du pénis, qui forme la partie principale de la portion
mobile du pénis,

> Une partie antérieure ou gland qui est I'extrémité terminale du pénis [13].

1-3 Histologie du testicule génital :

Chaque testicule est constitué, au sein d’une charpente de tissu conjonctif dessinant des
lobules, d’un assemblage de structures glandulaires de type exocrine (tubes séminiferes premier

segment, intra testiculaire, voies excrétrices génitales) et de structures glandulaires endocrines.

a. Testicule exocrine :

Tubes séminiferes situés a l'intérieur des lobules au sein d’un stroma conjonctivo-

vasculaire, ils sont fins et sinueux. Leur paroi est constituée par deux types de cellules :

a-1 Les cellules de la lignée germinale :

Avant la puberté, elles ne sont représentées que par les spermatogonies souches. Elles ne
se différencieront qu’aprés la puberté pour donner toutes les cellules de la lignée germinale
jusqu’aux spermatozoides matures. Les spermatogonies subissent une combinaison de division
et de différenciation cellulaire. Schématiquement nous avons chez ’lhomme les spermatogonies
situées a la périphérie des tubes séminiféres entre les cellules de sertoli.

> Les spermatocytes | ou premier ordre : lls sont situés a distance de la membrane

propre du tube séminifére. lls sont trés nombreux.
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> Les spermatocytes Il ou deuxiéme ordre : lls se divisent rapidement (la division

constitue la mitose équationnelle ou deuxiéme division de la méiose). Ainsi
chaque spermatocyte Il donne naissance a deux spermatides haploides (n).

Les spermatides : les quatre spermatides nées de la division des spermatocytes Il se

transforment chacun en un spermatozoide par le biais de la spermatogenese.

a-2 Les cellules de SERTOLLI :

Ce sont des cellules de type épithélial s’étendant depuis la lame basale cernant les tubes
séminiferes jusqu’a leur lumiére. Elles sont unies par des desmosomes, mais ménagent entre
elles des interstices dans lesquels sont logées les cellules germinales. Elles jouent un réle de
soutien et de nutrition vis-a-vis des cellules germinales mais interferent aussi avec la fonction

endocrine du testicule.

p paroi du tube seminifere
epitheélium seminal

cellule de Leydig
artériole

lumiére du tube séminifére

Figure 14 : Coupe histologique de tube séminiféere [9]

b. Testicule endocrine:

Les hormones sexuelles masculines (ou androgénes) sont sécrétées par les cellules de
LEYDIG. Celles-ci sont groupées en ilots, richement vascularisées, situées entre les tubes
séminiferes et séparées d’eux par une lame basale. Les androgenes sont déversés dans la

circulation sanguine. [13]
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1-4 Physiologie du testicule adulte :

Le testicule est une glande douée d’une fonction double :
e Une fonction exocrine qui consiste a [|’élaboration de diverses hormones
testiculaires.
e Une fonction endocrine dont le produit final est représenté par les gametes males

ou spermatozoides.

a. Le testicule endocrine :

La sécrétion d’hormones males n’est significative qu’a partir de la puberté. Les hormones
testiculaires sont synthétisées au niveau des cellules de Leydig sous la commande des
gonadostimulines hypophysaires en particulier de I'hormone lutéinisante (LH). Le testicule
élabore trois types d’hormones : la testostérone, la delta 4 androstenedione et la dehydro-
épiandrostérone.

Elles sont toutes des hormones stéroides.

La testostérone est le principal stéroide sécrété par le testicule, en quantité (5 a
7mg/24h) et en activité biologique.

Les cellules de Sertoli sont en revanche capables d’aromatiser la testostérone en

cestradiol sous I'effet de I’lhormone folliculo-stimulante (FSH).

e Action des androgénes :

Les androgenes ont pour principales fonctions la différenciation sexuelle, le
développement des organes génitaux internes et externes, le développement et le maintien des
caractéres sexuels secondaires.

La testostérone a par ailleurs une action anabolisante au niveau de tous les tissus, en
particulier les tissus musculaires et osseux. Elle intervient dans le dimorphisme sexuel, cérébral

et la physiologie du comportement sexuel.
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En association avec la FSH, la testostérone est essentielle pour I'initiation et le maintien

de la spermatogeneése.

lll. Appareil génital féminin :

1. Embryologie

Aux stades initiaux de son développement, ’'embryon humain comporte deux systéemes
de canaux uro-génitaux primitifs : les canaux méso-néphrotiques ou de WOLFF et les canaux
para méso-néphrotiques ou de MULLER qui assurent la formation du tractus génital. Cette
différenciation obéit essentiellement a un controle hormonal testiculaire.

Classiquement il dérive de I'épithélium coelomique. Ainsi, peu de temps aprés la
formation de canal de WOLLF (5éme semaine), I’ébauche du canal de MULLER apparait, chez
I'embryon de 10 mm sous I'aspect d’une invagination de I'épithélium ceelomique, de la paroi
antérolatérale et de la créte uro-génitale. Puis enroulé en cornet, il se sépare de I'épithélium
original. Le canal de MULLER est formé lorsque les lévres de cette gouttiére se soudent et cela
dans le sens cranio-caudal.

L’extrémité cranienne s’ouvre donc dans la cavité ceelomique (futur orifice abdominal de
la trompe).

Les extrémités caudales des deux canaux de MULLER s’ouvrent sur les parois latérales du
sinus uro-génital (stade de 28 mm). Peu de temps aprés (fin de la 6eme semaine) les canaux de

WOLFF commencent a se dégénérer.

La formation du canal tubo-utéro-vaginal : Le canal de MULLER présente deux segments
séparés par l'insertion du ligament inguinal sur ce dernier, I'un supérieur ou cranial, I'autre

inférieur ou caudal.
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e Le segment supérieur ou cranial : il donne uniquement les trompes.
Son extrémité supérieure donne le pavillon tubaire. La différenciation du conduit tubaire
en ses tuniques constituantes se fait progressivement de haut en bas.
La musculeuse dérive du mésoblaste ambiant de la région caudale.
La muqueuse provient du canal de MULLER, c’est-a-dire de I'épithélium cecelomique. La
muqueuse tubaire commence a se plisser vers le 4¢me mois de la vie feetale. Quant aux franges,
les premiéres n’apparaissent guere que vers le 4éme mois et ne prennent leur caractere qu’apres

la naissance.

e Le segment inférieur ou caudal : les canaux de MULLER s’adossent sur la ligne
médiane, puis se fusionnent en un canal unique : le canal utéro-vaginal de Leuckart. La soudure
de ces canaux se fait dans le sens caudo-cranial, a I'extrémité inférieure du vagin au fond de
I'utérus, a partir du 3éme mois.

Le canal utéro-vaginal souléve la paroi dorsale du sinus uro-génital et donne aussi
naissance au tubercule de MULLER. Le canal utéro-vaginal s’allonge et s’aplatit ensuite dans le
sens dorso-ventral et se dilate latéralement.

Le segment inférieur de ce canal correspond au futur vagin. Les parois antérieures et
postérieures venues en contact les unes contre les autres forment la lame épithéliale vers le
4eme mois. La lame épithéliale du vagin se désagrége dans sa partie moyenne et ainsi, se
rétablissent les parois ventrales et dorsales. Le méme processus s’étendant a la cupule
épithéliale qui limite le col utérin, entraine la formation des culs de sac vaginaux. En s’étendant
vers les bulbes sino-vaginaux, le phénomeéne atteint la lame sino-vaginale, hymen primitif qui

devient alors perméable [14].
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2. Anatomie de |’appareil génital féminin :

Les organes génitaux externes sont principalement ceux de la sexualité, les organes

génitaux internes remplissent la fonction de la procréation.

2-1 Les organes génitaux externes:

OLe mont de venus,
OLes grandes lévres,
OLes petites lévres,
OLe clitoris,
OLe vestibule,
OLes glandes de Bartholin,
OL’hymen formant la limite entre les organes génitaux internes et externes.
> les grandes lévres : Ce sont deux grands replis cutanés allongés d’avant
(mont de Venus) en arriére (périnée). Leur face externe est recouverte de
poils et I'interne est lisse.
> le mont de Vénus : saillie médiane située en avant de la vulve au niveau de
la partie inférieure de I’labdomen.
> les petites lévres : deux replis cutanés d’apparence muqueuse. Elles sont
situées en dedans des grandes levres.
> le clitoris : organe fortement érectile constitué par les corps caverneux et
des enveloppes.
> les bulbes vestibulaires : deux organes érectiles situés de chaque c6té de
I’orifice inférieur du vagin.
> les glandes de Bartholin : ce sont 2 glandes situées de chaque c6té de la
partie postérieure de I'orifice vaginal inférieur. Elles s’abouchent par un

petit canal dans ’orifice vulvaire.
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> le vestibule : c’est une région délimitée par les petites lévres, le clitoris et

la fourchette postérieure.

2-2 Les organes génitaux internes

OLe vagin,
OL’utérus,
OLes trompes utérines,
OLes ovaires.
> Le vagin : est un organe tubulaire musculeuse et élastique situé au milieu du
petit bassin. Il commence par ’hymen et se termine a I’endroit ou s’attache
le col de I'utérus.
> L’utérus : est un organe musculaire creux a fibres lisses en forme de poire,
légérement aplati d’avant en arriére. La longueur de 'utérus entiere est de 8
cm, les 2/3 sont occupées par le corps et le1/3 par le col. Le poids d’un

utérus sain est de 50 a 100g.

L'utérus se trouve au centre du petit bassin a égale distance de la symphyse pubienne et

du sacrum des parois gauche et droite du bassin.

On distingue les différentes parties de I'utérus :

1- le corps
2- I'isthme
3- le col

o0 Le corps est la partie supérieure, la plus massive. La partie qui s’éléve en coupole et qui
est située au-dessus de la ligne d’attache des trompes est appelée fond utérin.

o L’isthme est situé entre le corps et le col. Pendant la grossesse et au moment de
I'accouchement I'isthme avec la partie inférieure de I'utérus forment le segment

inférieur.
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0 Le col est I’extrémité inférieure aigue placée dans le vagin. Il est divisé par I'attache
du vagin en trois parties : sus vaginale, vaginale et sous vaginale ou intra vaginale.

» Partie sus vaginale : sa face antérieure répond a la vessie et la face postérieure, au
cul de sac de Douglas et au rectum. Sur ces bords latéraux se détachent les
ligaments utéro-sacrés.

= Partie vaginale : elle est représentée par la ligne d’insertion du vagin sur le col.

= Partie intra-vaginale ou museau de tanche. Il est conique et fait saillie dans la
cavité vaginale. Le sommet est percé d’une ouverture ou orifice externe du col et
donne acces dans la cavité utérine. Chez les multipares le museau de tranche est
rond et ovale. Chez les nullipares il a la forme d’une fente transversale et change de

forme par suite de déchirure latérale qu’il subit au cours des accouchements.

> Les trompes utérines : (trompes de Fallope) sont les conduits ou chemine I'ovule. Les
trompes prennent leur commencement aux angles supérieurs de l'utérus (au fond),
suivent le bord supérieur du ligament large vers les parois latérales du bassin et se
terminent par un pavillon.

La longueur des trompes est de 10 a 12 cm ; la lumiére des trompes communique avec la
cavité utérine. Le pavillon tubaire s’ouvre dans la cavité péritonéale, son bord libre porte des franges.
On estime que ses franges aident I'ovule sortant de I'ovaire a pénétrer dans la cavité tubaire.

Chez la petite fille, les trompes sont étroites et sinueuses. Avec I’dge elles se redressent
et leur lumiere s’élargie. Quelques fois les trompes restent sinueuses et étroites jusqu’a la
puberté (trompes infantiles). Une telle structure des trompes retarde la progression de I’ceuf
fécondé vers I'utérus et peut étre la cause de I'implantation de I’ceuf dans la trompe (grossesse
extra-utérine).

> Les Ovaires : Ce sont les glandes génitales féminines. lls ont la forme d’une
amande. L’ovaire est situé par un de ses bords dans le feuillet postérieur du

ligament large ; tout le reste de la surface de I'ovaire n’est pas recouvert par le
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péritoine, il fait saillie librement dans la cavité abdominale du petit bassin. L’ovaire
est suspendu par :

Ole ligament large de 'utérus,

Ole ligament propre de I'ovaire,

Ole ligament infundibulo-pubien.

L’appareil suspenseur des organes génitaux internes comprend les ligaments suivants :
OLes ligaments ronds,
OLes ligaments larges,
OLes ligaments utéro-sacrés,

OLes ligaments propres des ovaires.

La circulation sanguine des organes génitaux internes est assurée principalement par
I’artére honteuse qui donne des ramifications allant de la vulve aux périnée, au vagin et au
rectum.

Les principales sources de la circulation sanguine des organes génitaux internes sont les
artéres utérines et ovariennes.

Les arteres des organes génitaux s’accompagnent des veines du méme nom, chaque
artere est ordinairement accompagnée de deux veines. Les veines des organes génitaux internes

forment des plexus : (plexus utéro ovarien, vésical). [15]
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organes genitaux de la femme

\ !
Figure 15 : ORGANES GENITAUX INTERNES DE LA FEMME [16]

3. Physiologie :

AXE HYPOTHALAMO-HYPOPHYSO-OVARIEN.

Un réle particulier est joué dans le cycle menstruel par le lobe antérieur de I’hypophyse. Il
s’y forme des hormones en particulier, celles qui activent la fonction ovarienne. Les hormones
antéhypophysaires stimulant la fonction ovarienne sont dites gonadotropes.

L’hypophyse secrete trois (3) hormones agissant sur I'ovaire :
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e L’hormone folliculostimuline (F.S.H) active le développement et la maturation des
follicules ovariens ainsi que la formation de I’hormone folliculaire (I’cestrogene).

e L’hormone lutéo-stimulante (LH) assure le développement et la maturation du
corps jaune dans le follicule.

e GnRH (LHRH) assure la sécrétion de I’lhormone du corps jaune (progestérone).

On suppose que la sécrétion du corps jaune est stimulée par LH. Les hormones
gonadotropes sont sécrétées sous l'influence de facteur de déclanchement qui se forme dans les
centres hypothalamiques et régle les fonctions de I'appareil sexuel. Dans la premiére moitié du
cycle menstruel c’est surtout la F.S.H qui est sécrétée. Dans la deuxieme moitié c’est la LH qui

est secrétée [16].

4. Le cycle menstruel :

C’est I’ensemble des phénomenes et des modifications qui intéressent périodiquement
I'appareil génital féminin. Le cycle menstruel est en général de 28 jours chez la femme. Il est lié aux
effets des sécrétions hormonales et de I'influence d’une glande non génitale : L’hypophyse ou plus
exactement le complexe hypothalomo-hypophysaire. On divise le cycle menstruel en 2 périodes :

> La phase folliculaire ou dominent les effets des hormones cestrogénes et qui va de la
fin des regles a I'ovulation.

> La phase folliculo-progestative ou les deux hormones agissent conjointement et qui
va de I'ovulation aux regles. La durée de cette phase est remarquablement fixée a 14

jours a partir de I’ovulation.

e La phase folliculaire
Sous l'influence d’une hormone gonadotrophine d’origine hypophysaire (FSH), I'ovaire
démarre la maturation d’un follicule et sécrete des quantités croissantes de folliculine. Le taux

de folliculine augmente ainsi progressivement vers le 12ieme et 13iéme jour du cycle.
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Sous l'influence de la sécrétion d’cestrogéne on observe :
> Au niveau de I'utérus une transformation en glande allongée et tortueuse.

> Au niveau du col utérin : la sécrétion de la glaire cervicale.

e L’ovulation:
Elle survient 14 jours avant le début des regles suivantes, sans doute sous |’effet des

hormones hypophysaires (FSH et LH). Le follicule se rompt expulsant I’ovule vers la trompe.

e La phase folliculo- progestative

Sous I'effet de stimulation hypophysaire, le taux des 2 hormones s’éléve progressivement
jusqu’au 25iéme jour du cycle.

Sous l'influence de cette double sécrétion on observe au niveau de l'utérus que: la
muqueuse utérine préparée lors de la phase folliculaire se transforme en vue d’une nidation
éventuelle. Des cellules deviennent sécrétrices (apparition de glycogeéne), les glandes sont de
plus en plus nombreuses (dentelles utérines). Les vaisseaux particuliers et les artérioles spiralées

apparaissent.

e Les régles
En I'absence de fécondation, on assiste a une chute brutale des taux d’hormones vers le
26ieme jour suivie d’une nécrose de la muqueuse utérine qui entraine une hémorragie et son

élimination [16].

IV. La fonction de reproduction

Les testicules, glandes sexuelles masculines, assurent a partir de la puberté I’élaboration

des spermatozoides responsables de la reproduction.
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1. La spermatogeneése

Les spermatozoides sont élaborés dans les tubes séminiféres par les cellules germinales.

Les spermatogonies passent successivement par

spermatides, et de spermatozoides.

le stade de spermatocytes,

de

On entend par cycle spermato-génétique le temps que dure la succession des cellules

germinales qui, depuis la spermatogonie aboutit a la libération des spermatozoides. Il comporte

six stades et dure en moyenne 74 jours [17, 18]
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Figure 16 : La spermatogenése chez I’lhomme [19]
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1-1 Régulation de la spermatogenese

La spermatogenése est régulée principalement par les hormones hypophysaires FSH et LH
et par la testostérone testiculaire produite par les cellules de Leydig.

La production hypophysaire de FSH est controlée par I’hypothalamus qui agit par
I'intermédiaire de la LHRH, secrétée de maniére pulsatile.

La FSH, en synergie avec la testostérone, stimule I’épithélium séminifére en agissant sur
la lignée germinale et sur les cellules de Sertolli.

La production de FSH est en contrepartie régulée par I'inhibine sécrétée par les cellules
de Sertoli.

La LH agit sur les cellules de Leydig et entraine une production de testostérone.

La température intervient également. Elle est normalement de 3°C inferieure a la

température centrale. Toute élévation importante de la température arréte la spermatogenese.

1-2 Maturation des spermatozoides

A leur sortie des testicules, les spermatozoides ne sont pas féconds. lls doivent subir un
certain nombre de transformations qui les rendront aptes a pénétrer I'ovocyte et a contribuer au
début du développement embryonnaire.

Ce processus de maturation intervient a tous les niveaux de la voie séminale, mais plus
particulierement dans le canal épididymaire ou les spermatozoides acquiérent leur mobilité et

leur aptitude a se fixer sur la zone pellucide.

1-3 Transport des spermatozoides

L’excrétion des spermatozoides n’est pas liée a leur mobilité.
Dans les voies intra-testiculaires et les cones efférents, la progression des
spermatozoides encore immobiles, est assurée par les cils de I’épithélium et le courant de

pression intra-luminale.
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Le cheminement des spermatozoides se poursuit au niveau de I'épididyme grace a un
péristaltisme continu sur commande cholinergique.

A son tour, le canal déférent intervient mécaniquement par une activité contractile, sous
commande adrénergique, qui s’exerce a la fois de facon permanente pendant le repos sexuel,
entrainant le remplissage des vésicules séminales et quelques passages vers l'uréetre, et de facon

plus puissante au moment de I’éjaculation.

1-4Le sperme

Les spermatozoides arrivent dans les voies génitales baignant dans le sperme.

C’est un fluide inhomogéne qui se constitue de facon extemporanée au moment de
I’éjaculation. Le liquide résultant du mélange des sécrétions des testicules, de la prostate, des
vésicules séminales et des glandes de Cowper.

Le sperme est un liquide dense, épais, blanchatre ou jaune paille, d’aspect floconneux,
plus ou moins lactescent avec une odeur caractéristique ou <<sui generis>>

Son volume lors d’une éjaculation est de 3,5ml en moyenne.

Au moment de I’éjaculation, le sperme est projeté par saccades et I'éjaculat comprend
ainsi trois fractions :

Une fraction pré-spermatique qui fait environ 5 a 20% du volume total ; il s’agit d’un
liquide fluide comprenant les secrétions des glandes de Cowper. Elle peut contenir jusqu’a 5%
des spermatozoides.

Une fraction spermatique qui fait 30 a 50% du volume total et qui est riche en
spermatozoides (46 a 80%). Elle provient des secrétions de I'ampoule du canal déférent, de la
prostate, des testicules et des vésicules séminales en partie.

Une fraction post-spermatique faisant 13 a 32% du volume total, elle renferme les
secrétions des vésicules séminales.

Le liquide séminal constitue les 9/10éme de I’éjaculat et contient :
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e Des composés organiques : sucres (fructose, glucose, inositol), acide ascorbique,
prostaglandines, acide citrique, cholestérol, phospholipides, créatinine.

e Des protéines : lactoferrine, globulines, des acides aminés libres.

e Des enzymes ; phosphatases acides, fibrinolysine.

e Des sels minéraux : sodium , potassium, calcium, zinc.

e D’autres substances : spermine, spermidine.

Le plasma séminal a un role de dilution et de vecteur des spermatozoides. Il a un effet

stimulateur ou activateur de la mobilité propre des spermatozoides. Il assure la nutrition de ces

cellules.

2. L’érection

Le premier temps de la reproduction humaine normale est la réalisation d’un rapport
sexuel complet en période péri-ovulatoire, qui permet la rencontre des gameétes et la
fécondation.

Un rapport sexuel normal et complet comprend une érection suffisamment stable pour
une intromission de la verge jusqu’au fond de la cavité vaginale et une éjaculation au contact du
col utérin.

Du coté masculin, l'acte sexuel complet comprend [’érection, I’éjaculation et la
détumescence de la verge.

L’érection est provoquée par un remplissage sanguin des corps érectiles qui résulte des
trois phénoménes locaux : une diminution du tonus de la musculature lisse des corps
caverneux, une vasodilatation des artéres péniennes et enfin un blocage du drainage veineux
des corps caverneux par compression contre I'albuginée.

Le phénomeéne principal est la levée de la contraction permanente des fibres musculaires
lisses des arteres péniennes et des corps érectiles, tonus qui maintient continuellement la verge

a I’état de flaccidité.
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Cette

contraction permanente est sous la dépendance du tonus sympathique

noradrénergique.

Sur le plan clinique, I’érection évolue en cing phases :

Phase de latence : avec allongement de la verge sans augmentation des pressions
Phase de tumescence : avec augmentation des pressions intra-caverneuses

Phase de I'érection

Phase de rigidité : avec allongement et rigidité au maximum, pression intra-

caverneuse élevée et stable.

3. L’éjaculation

C’est I’émission du sperme par la verge en érection.

Physiologie de I’éjaculation

L’éjaculation se déroule en deux phases successives :

L’émission : la mise en tension contractile des voies spermatiques lors de
I’érection conduit a la propulsion du sperme jusqu’a l'uretre prostatique. Le
sphincter lisse, sous le contréle du parasympathique, ferme le col vésical,
interdisant toute issue en amont. Tandis que le sphincter strié s’obstrue et que les
vésicules séminales, les ampoules déférentielles et la prostate produisent
rythmiquement leurs sécrétions. Lorsque le seuil de distension de l'uretre est
atteint, le sphincter strié cede.

L’expulsion ou éjaculation proprement dite : le sperme se précipite dans |'urétre
qu’il quitte par saccades puissantes et s’écoule par le méat urétral.

Pathologies de I’éjaculation

L’aspermie : c’est I’absence totale de sperme, soit par anéjaculation qui peut étre

d’origine psychogéne, organique (diabete, chirurgie, médicaments), soit par
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éjaculation rétrograde, le sphincter lisse n’étant plus opérationnel par lésion
chirurgicale (prostatectomie) ou anomalie de [I'innervation (neuropathie
diabétique). Le sperme emprunte alors l'issue la plus évidente, la vessie,
aboutissant a une spermaturie. L’aspermie est cause d’infertilité masculine.

e L’éjaculation prématurée : elle survient avant que le sujet ne le désire.

e Les troubles de la sensation éjaculatoire : I’éjaculation peut étre insensible ou

douloureuse.

V. Bilan d’exploration de la fonction de reproduction masculine de
1ére intention :

1. LE SPERMOGRAMME

Cet examen est un premier élément incontournable d’appréciation de la fertilité
masculine. La concentration, la tératozoospermie et la mobilité influenceront le

résultat de I’examen [20].

L’analyse du sperme est commencée 30 a 60 mn apres I'éjaculation. Aprés I’'hnomogénéisation
du prélevement, un échantillon de 10 ul est prélevé pour établir le spermogramme.

Le sperme doit étre prélevé aprés un délai d’abstinence sexuelle de 3 a 5 jours. Le recueil
doit étre fait au sein du laboratoire, sinon il doit y parvenir dans I’heure qui suit le prélevement. Le
délai d’abstinence est le facteur physiologique de variabilité intra-individuelle le mieux connu ; il
existe une relation linéaire entre le délai d’abstinence précédent I’examen d’une part et le volume
la concentration et le nombre total des spermatozoides d’autre part. Cependant il n’ya pas de
modification du pourcentage de spermatozoides mobiles ou morphologiquement normaux. Au
total la variabilité intra-individuelle du spermogramme est telle qu’un minimum de deux examens

séparés par un intervalle d’au moins 3 mois est habituellement nécessaire pour conclure.

- 50 -



Place du spermogramme dans I’exploration de I’infertilité
du couple a I’hdpital militaire Avicenne de Marrakech.

1-1 Paramétres mesurés dans le spermogramme :

a. Volume :

Il doit étre mesuré de facon précise avec une pipette calibrée, il est normalement compris
entre 1,5et 6ml. Il est le reflet des capacités sécrétoires des glandes annexes. Un volume trop
faible peut évoquer une éjaculation incompléte ou la perte d’une quantité de sperme, si le recueil

a été fait dans les conditions normales.

b. Viscosité ou temps de liquéfaction :

La mesure de la viscosité est faite grace a une baguette en verre que I'on trempe dans le
flacon contenant le sperme (méthode de HOTCHKISS).
Le sperme est dit :
e De viscosité normale si la goutte s’étire a I’extrémité de la baguette
e Hypo visqueux si la goutte se détache immédiatement
e Hyper visqueux si la goutte reste suspendu a l'extrémité de la baguette. Le
sperme de viscosité normale se coagule dés I’émission et se liquéfie dans un délai

de 10a 20 mn.

c. LepH:

Il est mesuré a I'aide d’un papier indicateur de pH sur lequel on dépose une goutte de
sperme. Les normes se situent entre 7 et 8,2. Il est le témoin direct des sécrétions des glandes

annexes.

d. Le pourcentage de formes mobiles :

Il est apprécié a I’examen direct sur une goutte de sperme del0 a 20 ul entre lame et
lamelle (22 x 22 mm) a 37°c sur 5 a 10 champs choisis au hasard, le pourcentage de forme
mobile est évalué en routine de facon subjective, celui-ci peut étre influencé par :

OLa température et le temps d’observation
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OL’épaisseur de la goutte de sperme

OLa subjectivité de I'observateur

e. La mobilité des spermatozoides :

Une heure aprées I’éjaculation, 40% ou plus de spermatozoides doivent avoir une mobilité

normale, 32% ou plus de spermatozoides doivent avoir une mobilité normale progressive.

f. La vitalité : (pourcentage de spermatozoides vivants)

Elle est évaluée a I'aide d’un colorant vital comme |’éosine et un fixateur, la nygrosine :
10 ul de sperme est ajouté a 10 pl d’éosine a 1% et aprés 30 secondes, on ajoute 20 ul de
nygrosine a 10%. Un frottis est réalisé, on compte 100 spermatozoides sur différent champs du
frottis et on évalue le pourcentage de ceux qui sont morts « roses » ou vivants « blancs ». Le

pourcentage des spermatozoides vivants a I’éjaculation doit étre supérieur ou égal a 58%.

g. La numération :

Elle est appréciée par comptage des spermatozoides dans un hémocytomeétre (cellule de
MALASSEZ ou autres) apres immobilisation des spermatozoides dans une solution de ringer

formolée a 1%. Aussi, le comptage peut étre évalué sur la cellule de MAKLER.

1-2 Définitions concernant le sperme :

a. Aspermie :

L’absence d’éjaculat ou le volume de sperme inférieur a 0,5 ml peut étre a cause des
étiologies suivantes :
OSoit une éjaculation rétrograde

OSoit une anéjaculation (absence d’éjaculation)
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b. Hypospermie :

Le volume total de I’éjaculat inférieur a 1,5 ml. L’hypospermie peut étre due :
OSoit a un probleme technique de recueil du sperme
0 Soit a un déficit de sécrétion au niveau des glandes annexes (prostate, vésicules
séminales)

OSoit a une éjaculation rétrograde (dans la vessie)

c. Hyperspermie :

Volume total de I’éjaculat supérieur a 6 ml ; elle évoque la présence de lésion infectieuse
des glandes annexes et en particulier les vésicules séminales. Elle peut étre due aussi a une

abstinence trop longue.

d. LepH:

OUn pH acide inférieur a 7,2 témoigne d’un défaut du fonctionnement des vésicules
séminales.
0 Un pH supérieur a 8 évoque le diagnostic d’une insuffisance prostatique ou une

infection.

e. Azoospermie :

L’azoospermie se définit comme |'absence de spermatozoide lors de la réalisation d’au
moins trois spermogrammes pratiqués dans des conditions optimales : ce diagnostic ne peut
étre affirmé que si I'on examine avec attention le culot de centrifugation avant et aprés
coloration pour infirmer la présence de spermatozoides. Il faut étre tres prudent dans le
diagnostic définitif de I'azoospermie car un phénomeéne infectieux sévére peut entrainer une
azoospermie réversible.

Il faudra aussi éliminer les anomalies de [I’éjaculation, les anéjaculations ou les

éjaculations incompletes ou tout simplement des éjaculations rétrogrades. Un petit volume de
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sperme doit en ce moment alerter le clinicien et une recherche de spermatozoides dans les

urines doit étre systématiquement entreprise.

f. Oligospermie :

Elle se définit par une diminution du nombre de spermatozoides dans I'éjaculat inférieur

a 15 millions par ml.

g. Polyspermie ou Polyzoospermie :

La numération des spermatozoides est supérieure a 200 millions par ml.

h. Asthénospermie ou asthénozoospermie :

Moins de 40% des spermatozoides sont mobiles une heure aprés I’éjaculation.

i. Nécrozoospermie :

S’il n’y a pas de spermatozoides vivants a |‘éjaculation ; il faut rechercher un probléeme
infectieux ou oxydatif. Les spermatozoides humains présentent un fort pourcentage d’anomalies
morphologiques.

L’étude morphologique a été codifiée et quantifiée et la plupart des laboratoires utilisent

la classification de David qui tient compte de poly malformation des spermatozoides.

j.  Leucospermie :

La numération des leucocytes est supérieure a 1million /ml ; elle évoque une infection ou

un processus inflammatoire (lithiase prostatique ; abstinence trop longue).

k. Tératozoospermie :

Moins de 4% des spermatozoides sont normaux. Les anomalies des spermatozoides sont

classées en quatre catégories :

e Sept anomalies de la téte :

> Spermatozoides micro céphaliques (longueur de la téte inférieure a 3um)
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Spermatozoides macro céphaliques (longueur de la téte supérieure a 5um)
Spermatozoide a téte allongée
Spermatozoide a téte multiple
Spermatozoide a téte amincie

Spermatozoide présentant un acrosome anormal ou absent

vV VYV Vv VY V VY

Spermatozoide présentant une base (région post acrosomique) anormale.

e Trois anomalies de la piéce intermédiaire :
> Restes cytoplasmiques (le cytoplasme est attaché a la piéce intermédiaire, mais
rarement a la téte)
> Angulation (la piéce intermédiaire ne se trouve pas dans I’axe longitudinal de la
téte mais posséde une angulation dépassant les 90°)

> Piece intermédiaire gréle

e Cinq anomalies du flagelle :
> Spermatozoide a flagelle absent
> Spermatozoide a flagelle enroulé
> Spermatozoide a flagelle écourté
> Spermatozoide a flagelle multiple

> Spermatozoide a calibre irrégulier.
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MORPHOLOGIE SPERMATOZOIDES NORMAUX

MORPHOLOGIE SPERMATOZOIDES AVEC ANOMALIES ACROSOMALES

Figure 17: Types d’anomalies morphologique des spermatozoides [21]
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2. LE TEST POST COITAL

En 1868 SIM décrit une méthode d’examen de la glaire cervicale aprés rapport. Cette
technique fut ignorée puis reprise et popularisée par HUHNER quarante ans plus tard [22].

La migration des spermatozoides du vagin vers les trompes est conditionnée par leur
passage a travers le mucus cervical. Ceci nécessite une bonne acceptabilité de ce dernier et une
mobilité des spermatozoides.

Encore appelé test de Hiihner, c’est un examen essentiel pour étudier I’hospitalité de la
glaire cervicale vis a vis des spermatozoides du conjoint. Ce test servant de révélateur de la
bonne relation entre la glaire et les spermatozoides. Il s’agit d’'un examen non douloureux de

premiére intention a coté du spermogramme.

2-11. A GLAIRE CERVIALE

Elle joue un role essentiel dans la fécondation chez la femme en agissant comme une
barriere temporaire qui empéche le passage des spermatozoides durant la majeure partie du
cycle ovarien, tandis qu’elle est perméable pendant la période ovulatoire.

Cette perméabilité qui apparait aux 8eme et 9éme jours du cycle augmente
graduellement jusqu’a atteindre un pic a 'ovulation, elle peut encore persister a faible degré
quelques jours apres.

De multiples études précisent la physiologie de la glaire cervicale.

a. La sécrétion :

La sécrétion du mucus cervical s’effectue par les cellules de I’épithélium glandulaire,
tapissant de véritables cryptes cervicales capables de stocker puis de libérer secondairement les
spermatozoides. Cette sécrétion est réglée par des hormones ovariennes :

> Les cestrogénes qui stimulent la production d’un abondant mucus muqueux,

> La progestérone qui inhibe la sécrétion des cellules épithéliales cervicales.
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b. Structure et composition :

La glaire cervicale est un hydrogel composé de deux phases :

OUne armature semi solide a base mucoide :

C’est I’élément principal de la glaire cervicale. C’est une armature riche en hydrate de
carbone, c’est la glycoprotéine.

Ces glycoprotéines s’assemblent en fibrines et constituent des chaines complexes. Ces
molécules glyco-protéiques sont disposées parallelement et se modifient sous I'effet de
I'cestrogene et de la progestérone déterminant les variations physiques de la glaire aux
différentes phases du cycle.

Pendant la phase folliculaire sous l'action des oestrogénes les mailles augmentent
graduellement de diametre passant de 0,5 micron au début du cycle a 12 microns en phase pré
ovulatoire.

Sous I'effet des progestérones ces mailles se resserrent essentiellement en phase lutéale.

OUne phase liquide qu’on peut considérer comme plasma liquide :
L'eau est le constituant le plus important de la glaire 90 a 95%. Dans la solution on vy
trouve également :
> Les constituants de faibles poids moléculaires : phosphate, sulfate, bicarbonate,
chlorure de sodium, électrolytes, les ions Ca++, Cu++, Mg++, K+
> Des composés organiques : les acides aminés, les lipides ;

> des éléments de poids moléculaires élevés :

Alphal antitrypsine, la transferrine, les immunoglobulines et les macroglobulines.

c. Propriétés physiques :
La glaire cervicale est une sécrétion hétérogene dont les caractéres physiques et les

variations sont simples.
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Elle présente aussi des variations cycliques dont la détermination peut étre utilisée pour

évaluer le taux d’hormones sexuelles circulant et la date de I'ovulation.

> La transparence :
Elle est variable au cours du cycle : maximale pendant la phase ovulatoire, elle diminue

par la suite.

» L’abondance :
La quantité du mucus augmente et devient maximale entre le 10éme et le 14éme jour du
cycle menstruel. A partir du 14iéme jour du cycle la sécrétion régresse chez une femme ayant un
cycle de 28 jours. Elle est appréciée lors du prélevement, elle est minime, en goutte ou en

cascade.

> La filance :
Sa capacité augmente avec I'imprégnation d’oestrogene. Elle atteint son maximum qui est

de 8 a 10 cm juste avant et au moment de I'ovulation.

> Le pH
Il est nettement alcalin 7,8 a 8 au moment de I'ovulation alors qu’il est voisin de la

neutralité ou légerement acide en dehors de cette période.

> La cristallisation
Laissée sécher a I’air ou a la chaleur douce sur une lame, la glaire se cristallise.
Le degré d’arborisation augmente apres la menstruation et dévient maximale au milieu
du cycle pour donner au moment de I’ovulation I'image caractéristique d’une feuille de fougére.

Le degré d’arborisation diminue brutalement 24 a 48 heures apres 'ovulation.

> La viscosité

Elle diminue en phase pré-ovulatoire et augmente avec I'ascension de la progestérone.
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> La cellularité

Dans les conditions normales la glaire cervicale peut contenir quelques cellules
épithéliales. En phase pré-ovulatoire, elle ne contient pas de polynucléaire, ces cellules peuvent
apparaitre en phase lutéale. Au terme de cette étude physique on a établi le score cervical
d’Insler basé sur 4 parametres qui sont : le degré d’ouverture du col, I'abondance de la glaire
cervicale, la filance, la cristallisation.

Les propriétés physiques de la glaire cervicale varient au cours du cycle menstruel sous
influence hormonale.

0 En phase folliculaire (avant I’ovulation), la glaire cervicale présente un maillage
étroit. En plus, I'orifice externe du col de I'utérus est fermé.

0 En phase pré-ovulatoire sous l'influence des cestrogénes, la glaire cervicale est «
lache » elle est transparente, son abondance et sa filance augmentent, ce qui
permet I'ascension des spermatozoides. A ce moment du cycle, I'orifice externe
du col de I'utérus est ouvert.

OEn phase lutéale sous I'influence de la progestérone (secrétée par le corps jaune), la

glaire cervicale devient moins abondante et sa viscosité augmente. [23]

2-2 Les conditions de réalisation

a. Le moment de la réalisation :

0 Pour la femme : en période pré-ovulatoire (1 ou 2 jours avant la date prévue de
I’ovulation) car le maillage de structure muco-protéique se resserre aussitdot aprés I'ovulation
sous l'effet de la montée de la progestérone. La surveillance de la température est par
conséquent une aide précieuse pour l'interprétation. Un éventuel traitement stimulateur peut
améliorer la production de la glaire si elle est constatée insuffisante lors d’un test précédent.

O Pour ’homme : Il s’effectue aprés une abstinence sexuelle située entre 3 et 5 jours

avant le rapport servant au test.
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b. Le rapport sexuel :

Il doit avoir lieu entre 6 a 12 heures avant le recueil de la glaire. Il doit étre suivi d’une
période de repos allongé pour la femme d’une durée minimale de 30 mn et ne doit étre suivi

d’aucune toilette vaginale avant le recueil de la glaire.

c. Le recueil de la glaire :

- D’éventuelles sécrétions vaginales sont prélevées a I’écouvillon pour I'analyse cyto-
bactériologique.

- L’exocol est nettoyé par un tampon cotonneux pour éviter la contamination par les
sécrétions vaginales.

- La glaire endocervicale est aspirée soit par un aspi glaire ou par une seringue a
insuline sans aiguille.

- Le recueil est apporté au technicien dés que possible.

d. Le transport de la glaire :

Il ne pose aucun probléeme aprés obturation de I'extrémité du dispositif type aspi glaire
par un bouchon pour éviter la déshydratation.

Il faut également veiller a réduire au maximum la quantité d’air présent dans le dispositif
de prélévement. La conservation de la glaire peut étre effectuée jusqu’a 4 jours au réfrigérateur a

4°c sans probléme particulier, la congélation est déconseillée.

e. Le test biologique :

Il s’agit d’'un examen biologique a part entiere avec obligation de résultat remis au
patient. Le résultat doit comporter :
- le jour du cycle
- le degré de dilatation du col

- I’abondance, la Filance, la transparence et la cristallisation de la glaire
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- la densité des spermatozoides / champs
- la mobilité des spermatozoides est rendue en pourcentage, selon les quatre
catégories : progressif rapide, progressif lent, mobile non progressif et immobile

- lepH

L’examen s’effectue au microscope (si possible en contraste de phase), a I'objectif x 25.

2-3 L’interprétation :

Un test post-coital est dit positif lorsque les spermatozoides a mobilité progressive
rapide sont observés. La présence d’au moins un spermatozoide mobile prélevé en région
endocervicale est un argument allant a I’encontre d’une cause cervicale d’infertilité.

Si aucun spermatozoide a mobilité progressive n’est observé, le test est considéré comme
insuffisant c’est a dire pauvre. Il est alors utile de préciser dans la conclusion si les
spermatozoides sont immobiles ou mobiles non progressifs afin de confronter les résultats a
ceux du spermogramme. Lorsqu’ aucun spermatozoide n’est observé dans la glaire le test post-
coital est négatif. Le test de Hiithner ne doit étre interprété qu’en présence d’une glaire de bonne
qualité. Dans le cas contraire on renouvellera trois jours plus tard car I'ovulation peut étre
tardive. En cas d’échec, I'examen est reporté au mois suivant en prescrivant a la patiente un
traitement permettant d’améliorer I'imprégnation ostrogénique des glandes endocervicales.

La présence des spermatozoides non progressifs souvent alignés les uns a cotés des
autres (mouvement dit « oscillant ») doit faire suspecter la présence d’anticorps anti-
spermatozoide dans le sperme ou dans la glaire. En pratique clinique un test post- coital positif
est beaucoup plus informatif qu’un test négatif. Pour I'incrimination de facteurs cervicaux dans
I'infertilité, lorsque le test est négatif, il est difficile de se baser sur le résultat du

spermogramme et parfois il faut un autre examen complémentaire plus complexe : le test de

pénétration croisée in vitro. [24]
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Tableau llI: Le résultat du test de Hithner

Nombre de spermatozoides Appréciation du test

Absence de spermatozoides ou présence de L

. i ) Négatif
spermatozoides morts ou immobiles
Inférieur a 5 spermatozoides mobiles par

Pauvre
champs
Supérieur ou égal a 5 spermatozoides mobiles Positif
iti

par champ

VI. Bilan d’exploration de la fonction de reproduction masculine de
2éme intention

1. Recherche d’une éjaculation rétrograde :

Elle est réalisée sur des urines alcalinises aprés un orgasme. Le recueil peut étre
fractionne en deux parties. L’éjaculation rétrograde est suspectée si le nombre de
spermatozoides retrouves dans les urines est supérieur a celui de I’'éjaculat ou s’il existe des
spermatozoides dans la deuxieme partie de la miction.

Cet examen différencie I’anéjaculation de [I’éjaculation rétrograde compléte an cas

d’aspermie. L’éjaculation rétrograde partielle doit étre recherchée en cas d’hypospermie [24, 25].

2. Bilan d’auto-immunisation anti spermatozoides :

L’auto-immunisation est recherchée en cas d’auto agglutinats spontanés du sperme,
d’asthénozoospermie, de nécrozoospermie, de stérilité inexpliquée, d’échec de fécondation in
vitro. Le role de l'auto-immunisation dans linfertilité est probable si plus de 40% des

spermatozoides mobiles sont recouvertes d’anticorps sur au moins un échantillon [25, 26].
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3. Biochimie du plasma séminal :

Le dosage des marqueurs séminaux, quantifiés par éjaculat permet de préciser le niveau
d’une obstruction en cas d’azoospermie, la topographie et I’évolution sous traitement d’une
atteinte infectieuse et/ou inflammatoire du tractus génital. La carence androgénique diminue le
volume de I’éjaculat. Une baisse du fructose associée a un pH acide est le signe d’une agénésie
des vésicules séminales ou d’une obstruction des canaux éjaculateurs. La carnitine libre et

I’alphaglucosidase sont diminués en cas de lésion épididymaire ou obstacle en aval [27].

4, Bilan endocrinien :

Il est réalisé en cas d’azoospermie ou d’oligo-asthéno-zoospermie sévere (<
Smillions/ml), de troubles érectiles avec baisse de la libido ou de signes cliniques
d’endocrinopathie.

Le dosages de la testostéronémie matinale et de la follicule stimulating hormone (FSH)
plasmatique permettent de classer en premiére intention les oligo et azoospermies en
hypo/normo/hypergonadotrophiques [28].

Les dosages de I’hormone lutéinisante (LH) et de la prolactinémie sont indiques en cas de
baisse de la testostéronémie avec une FSH normale ou diminué. Elle fait rechercher une cause
médicamenteuse, une hypothyroidie et une anomalie de I’axe pituitaire [28].

Les tests dynamiques par stimulation a la gonadotrophine releasing hormone (GnRH) ou
I’hormone humaine choriogonadotrophique (hCG) permettent d’évaluer le niveau d’atteinte
hypothalamo-hypophysaire ou un manque de réserve endocrine. Le dosage de I'inhibine B,
corrélé a la spermatogeneése intra testiculaire a essentiellement une valeur pronostique avant

biopsie testiculaire pour évaluer les possibilités d’extraction de spermatozoides.

- 64 -



Place du spermogramme dans I’exploration de I’infertilité
du couple a I’hdpital militaire Avicenne de Marrakech.

Les dosages des précurseurs stéroidiens surrénaliens ou testiculaires, de la
dihydrotestostérone (DHT), de I'cestradiol et de I’'androsténediol n’ont pas d’intérét en premiére
intention pour le diagnostic du mécanisme de l'infertilité [28].

Le dosage de I'inhibine B qui est une glycoprotéine sérique d’origine gonadique qui
exerce un effet inhibiteur sur la sécrétion de gonadotrophines. La sécrétion de cette hormone est
réalisée par les cellules de Sertoli et régulée par interaction avec les cellules germinales. Elle
constitue un reflet direct de la spermatogenese au niveau des tubes séminiferes. L'intérét du
dosage de I'inhibine B est de prédire la présence de spermatozoides, voire de cellules germinales
immatures dans [I’épithélium séminiféere des hommes présentant une azoospermie non

obstructive [29].

5. Bilan génétique :

Son intérét est diagnostique, mais également pronostique, permettant d’établir un conseil
génétique, lorsqu’on envisage une fécondation in vitro.

Le caryotype est indiqué en cas d’oligozoospermie sévere ou de signes cliniques
évoquant une anomalie chromosomique.

La recherche de micro délétions des régions AZF est indiquée en cas d’oligozoospermie
sévére et avant intra-cytoplasmic sperm injection (ICSI) [27].

L’étude du géne CFTR est indiquée en cas d’agénésie congénitale bilatérale ou unilatérale

des déférents, d’azoospermie obstructive inexpliquée et avant ICSI [27].

6. Biopsies testiculaires

A I’heure de I'ICSI, les biopsies testiculaires ne sont plus simplement un acte
diagnostique ou pronostique, mais également un geste thérapeutique. Elles doivent étre

couplées a une extraction et cryopréservation des spermatozoides, ce qui implique au préalable
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un bilan génétique. Les biopsies testiculaires ne sont réalisés qu’en cas d’azoospermie de
mécanisme incertain et de recours programmé a une ICSI, sans contre-indication. La recherche

de carcinome in situ est réalisée an cas de facteur de risque [26] [27].

7. Tests de migration-survie :

Réalisés en ca d’oligo-asthéno-tératozoospermie, ils permettent la sélection des
spermatozoides mobiles et viables qui pourront étre utilisés en assistance médicale a la
procréation.

Les deux principales méthodes de sélection sont la centrifugation sur gradient de densité
et la migration ascendante avec ou sans centrifugation. La survie a 24 heures des
spermatozoides sélectionnés est un facteur pronostique favorable pour la fécondance du sperme

[27].

8. Test hypo-osmotigue :

Il étudie [I'intégrité physique et fonctionnelle de la membrane cellulaire du
spermatozoide. Il est utilisé en ICSI pour distinguer parmi les spermatozoides immobiles, ceux

vivant et ceux qui sont morts [27].

9. Etude ultra structurale des spermatozoides :

Elle décéle les anomalies de structure du flagelle, en cas de dyskinésies flagellaires, de
tératozoospermies isolées, d’asthénozoospermie sévéres, et présente également un intérét dans

certaines stérilités inexpliquées [27].
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VIl. Variations physiologiques de la fertilité

1. L’age de la femme

La fécondabilité diminue progressivement a partir de 30 ans, puis rapidement apres 35
ans. Elle devient quasi nulle a 45 ans. Ces données ont été observées en fécondité naturelle, en
insémination avec sperme de donneur et en fécondation in vitro (FIV).

Les mécanismes en cause impliquent une diminution de la quantité ovocytaire, une
augmentation du taux d’aneuploidie, une plus grande durée d’exposition aux facteurs environne-

mentaux et aux infections, et une plus grande fréquence des pathologies génitales [29, 30].

2. Fréquence des rapports sexuels

La fréquence des rapports sexuels est un élément déterminant dans la procréation. De
maniére logique, en I'absence totale de rapport sexuel, la fécondabilité est nulle. Avec moins
d’un rap-port par semaine, la fécondabilité reste inférieure a 20 %. La fréquence optimale se

situe plutot entre deux et quatre rapports par semaine [31].

3. Fenétre de fécondité

Il existe une période du cycle qui est la plus fertile : la période péri-ovulatoire qui
commence a I'apparition de la glaire et se ter-mine dans les 12 heures suivant la maturation
ovocytaire. Elle dure donc au maximum six jours. C'est le pic d’cestradiol qui entraine une
modification du mucus cervical. Celui-ci devient alors perméable aux spermatozoides. Par
ailleurs, I'augmentation du taux d’cestradiol a des valeurs supérieures a 160 pg/ml plus de 60
heures consécutives active les neurones kisspeptines, entrainant une inversion du feedback

exercé par I’cestradiol sur I’hypophyse. Il en résulte un pic de LH (luteinizing hormone), une
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reprise de la méiose de I’ovocyte, sa maturation cytoplasmique et membranaire, la mise en place
des granules corticaux en prévention de la polyspermie et I'ovulation. Les meilleurs taux de

grossesse sont obtenus lorsque les rapports ont lieu deux jours avant I’ovulation [32].

VIIl. Variations pathologiques de la fertilité

Il existe des causes purement masculines, exclusivement féminines, et mixtes, dont les
proportions varient considérablement suivant les pays. Certaines infertilités s’averent étre

« idiopathiques » [33].

1. Facteurs de risque d’infertilité féminine

1-1 Dysovulation

Elle est en cause dans 20 a 40 % des cas [33].

Le diagnostic est évoqué a I'interrogatoire par une aménorrhée ou une spanioménorrhée.
Les principales causes sont :
Le syndrome des ovaires poly-kystiques, [I’hyperprolactinémie, [I'ifisarfce

hypothalamo-hypophysaire, I'insuffisance ovarienne prématurée, les tumeurs ovariennes.

1-2 Facteurs mécaniques

Il existe tout d’abord des causes cervicales qui peuvent étre iatrogénes, induites par une
conisation, du laser ou un curetage, immunologiques (anticorps anti-spermatozoides), liées a
une mal-formation congénitale, a un fibrome, un polype, ou une infection (cervicite).

Ensuite, il peut exister une obstruction tubaire, diagnostiquée par hystérosalpingographie

ou épreuve au bleu lors d’une ceelioscopie, retrouvée dans 26 % des cas [34].
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Les principaux facteurs de risque mis en cause sont les infections sexuellement
transmissibles avec un risque relatif d’obstruction tubaire de 7,5 (4,8-11,6), un antécédent de
chirurgie comme |'appendicectomie, avec un risque relatif de 4,7 (3,4-6,5), un antécédent de
salpingite prouvée avec un risque relatif de 32,1 (18,8-55,3), un antécédent de grossesse extra-
utérine avec un risque relatif de 21,5 (11,4-41,3) [35].

Par ailleurs, les infections pelviennes induisent par elles-mémes un risque relatif
d’infertilité primaire de 45 [36].

Enfin, 'endométriose est un facteur net d’infertilité. Le risque d’infertilité est multiplié
par 10 a 20, la fécondabilité mensuelle est seulement de 2 a 10 %. Elle est retrouvée chez 20 a
50 % des patientes infertiles, et 20 a 50 % des patientes présentant de I’endométriose ont un
probléme de fertilité. L'hypofertilité est marquée chez des patientes non traitées, le taux de

grossesse avoisinant les 20 % au bout de 12 mois comme de 36 mois [37].

1-3 Facteurs environnementaux

Les facteurs environnementaux impliqués dans l'infertilité féminine sont principalement
le tabac [38], le cannabis, la nutrition et les facteurs environnementaux physicochimiques
reprotoxiques.

Concernant le tabac, selon les estimations actuelles, une femme sur quatre fume. La
diminution de la fertilité naturelle est dose-dépendante puisqu’elle diminue fortement au-dela
de 10 a 15 cigarettes par jour (odds ratio [OR] = 1,60 [1,34-4,02]), et durée-dépendante (encore
plus au-dela de cing ans de tabagisme actif).

On observe une augmentation du délai de conception en cas de tabagisme actif et passif,
ainsi qu’une diminution de la réserve ovarienne [39].

En assistance médicale a la procréation (AMP), les taux de grossesse en FIV (fécondation
in vitro) sont divisés par deux, les chances de grossesse diminuant avec l'importance de
I'intoxication [40].

Ainsi, le risque de ne jamais obtenir de grossesse en FIV en cas de tabagisme supérieur a
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cing ans est de 4,86.

La physiopathologie du lien entre tabac et infertilité reste mal expliquée. Néanmoins, le
taux de nicotine intra-folliculaire est corrélé au taux plasmatique, et le taux de benzoapyréene
dans le fluide folliculaire est augmenté en cas d’échec de FIV [41, 42].

Le cannabis, par l'intermédiaire du delta-9-tétrahydro-cannabinol, molécule la plus
connue contenue dans le cannabis, inhibe I'ovulation par action inhibitrice sur la follicle
stimulating hormone (FSH) et le pic de LH et par inhibition de la synthese des prostaglandines
par 'ovaire. Le cannabis inhibe également le développement embryonnaire précoce et perturbe
Ilimplantation. Par son action sur |’endothélium vasculaire, il induit des troubles de la
vascularisation placentaire. Ainsi, on observe chez les fumeuses de cannabis une augmentation
du taux de fausses couches spontanées précoces.

Concernant le facteur nutrition, 'obésité augmente le risque d’infertilité et de troubles
menstruels, surtout s’il s’agit d’une obésité androide.

En France en 2003, 34,8 % de femmes étaient en surcharge pondérale et 9,8 % souffraient
d’obésité. Lorsque I'indice de masse corporelle (IMC) est supérieur a 25 kg/m2, la fécondabilité
diminue, de méme que les chances de grossesse en AMP (OR de 0,8 pour un IMC entre 25 et 29 ;
0,73 pour un IMC entre 30 et 34 ; 0,5 pour un IMC a partir de 35) [43].

En cas de poids faible, la dette calorique féminine entraine une hypo-cestrogénie, une
hypotrophie de I’endomeétre et des cycles longs a ovulation aléatoire [44].

Enfin, concernant les substances reprotoxiques, c’est-a-dire possédant un caractere
toxique sur la reproduction et/ou le développement, on distingue tout d’abord les perturbateurs
endocriniens comme le bisphénol A, les phtalates ou les parabénes dont les données chez
I’lhumain sont encore insufisantes mais dont I’effet potentiel (lien évoqué avec I’endométriose,
augmentation du délai pour concevoir et des fausses couches spontanées précoces) est a

prendre en compte [45].
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Il existe également des substances reprotoxiques non reconnues comme

« perturbateurs endocriniens » tel le mercure (retrouvé dans les cremes éclaircissantes,
les amalgames dentaires, les poissons), les nanoparticules et les éthers de glycol. Ces derniers
sont utilisés comme solvants dans les peintures, colles, encres, vernis, cosmétiques (teintures
pour cheveux), produits d’entretien (lave-vitres). Les femmes en age de procréer y sont donc

guasiment forcément exposées [46].

2. Facteurs de risque d’infertilité masculine

2-1 Facteurs génétiques

On retrouve des anomalies chromosomiques chez 5 % des hommes infertiles, 15 % de
ceux présentant une azoospermie non obstructive.

La plus fréquente de ces anomalies est I'aneuploidie, concernant particulierement les
chromosomes sexuels [47].

Le syndrome de Klinefelter correspond au caryotype 47, XXY ou 47, XXY/46, XY dans sa
forme mosaique [48, 49].

I a une prévalence de 10 % chez les hommes avec azoospermie, 5 % en cas
d’oligospermie sévere. Environ 25 % des hommes mosaiques présentent une spermatogenese
résiduelle permettant de proposer des intracytoplasmic sperm injection (ICSI)

[471].

Par ailleurs, les translocations chromosomiques sont également sources d’aneuploidie [50].

Les translocations d’autosomes sont retrouvées quatre fois plus souvent chez les
hommes infertiles [51].

Les translocations robertsoniennes résultent de la fusion centrigue entre deux
chromosomes acrocentriques. Leur fréquence est 8 a 10 fois plus grande chez les hommes

infertiles [52].
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Il existe aussi des anomalies du chromosome Y comme les Micro-délétions qui
représentent la cause principale des azoospermies et d’oligospermies sévéeres [53, 54].

En effet, 10 a 15 % des hommes présentant une azoospermie ou oligozoospermie
extréme de nature non obstructive sont porteurs d’une délétion moléculaire, le plus souvent
invisible au caryotype, du bras long du chromosome Y.

En outre, les autosomes peuvent étre le siege de mutation ou polymorphismes de génes
pouvant jouer un role dans la fertilité masculine. C’est le cas, par exemple, du chromosome 7,
porteur du gene ABCC7 (ex-CFTR), présentant une mutation dans 80 % des absences bilatérales

congénitales des déférents versus 4 % dans la population générale [47].

Enfin, de nombreux geénes liés a I’X sont exprimés dans le testicule et jouent
probablement un réle dans la spermatogenése [55].
Le syndrome de Kallman, hypogonadisme hypogonadotrope avec trouble de I’olfaction,

est un exemple de maladie génétique a composante autosomique et liée a I’X.

2-2 Facteurs biologiques

Le risque relatif d’infertilité primaire en cas d’antécédent d’infection génitale est de 3
(2,8-11,7), d’infertilité secondaire de 5,8 [35, 36].

Les infections peuvent étre a I'origine d’obstruction des voies spermatiques, de
production d’anticorps anti-spermatozoides et d’'une leucospermie qui génere un stress oxydant

délétere pour les spermatozoides [56].

2-3 Facteurs anatomiques

La varicocéle est une dilatation anormale des veines du plexus pampiniforme a I'intérieur
du cordon spermatique. Elle peut étre primitive ou secondaire a la compression de la veine
spermatique (dans le cancer du rein par exemple). Son incidence est doublée chez les hommes

infertiles (13 a 40 %). Elle est responsable d’une oligo-asthénospermie. Bien que 80 % des
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varicoceles de l'adulte ne soient pas associées a une infertilité, le risque relatif d’infertilité
primaire est de 28, celui d’infertilité secondaire de 4.

La cryptorchidie, absence du ou des testicules dans la ou les bourses, dont la fréquence
est de 1 % a un an, est de diagnostic facile. Elle est unilatérale dans 70 a 80 % des cas, bilatérale
dans 20 a 30 % des cas. Ses complications sont le cancer du testicule et I'infertilité. En effet, un
antécédent de cryptorchidie est retrouvé chez 8 a 10 % des hommes infertiles (versus 2,4 % chez
les hommes fertiles), 10 a 20 % des hommes présentant une azoospermie. Les altérations
spermatiques sont variables et plus fréquentes en cas de forme bilatérale (80 % versus 50 %). Les
mécanismes physiopathologiques impliqués dans [Iinfertilit¢ en cas d’antécédent de
cryptorchidie sont nombreux parmi lesquels on retrouve |’hyperthermie gonadique, des
anomalies spermatiques intrinseques, des anomalies congénitales des voies séminales, des
lésions iatrogenes des testicules et des voies séminales, une auto-immunisation anti-
spermatozoides, des Iésions histologiques testiculaires.

Le spermogramme est normal chez la moitié des hommes cryptorchides unilatéraux,
jamais en cas de bilatéralité. Aprés chirurgie, il devient normal chez 71 % des hommes
cryptorchides unilatéraux, 28 % en cas de bilatéralité. De plus, le délai de conception est
supérieur en cas d’antécédent de cryptorchidie bilatérale (34 mois versus 11 mois en cas
d’antécédent de cryptorchidie unilatérale), avec un risque de stérilité de 30 % [35, 36, 43, 44].

Par ailleurs, on note que I'incidence du cancer du testicule est fortement augmentée chez

I’homme infertile par rapport a la population générale : 0,35 a 0,83 % suivant les études [57].

2-4 Facteurs environnementaux

De nombreuses substances chimiques semblent altérer la fertilité masculine .

Parmi les solvants organiques, les éthers de glycol entrainent une altération de la
fonction spermatique chez I'homme par le biais d’une apoptose massive, d’un blocage de la
différenciation germinale, d’une atrophie des tubes séminiféres et testiculaires, et ils peuvent

étre a l'origine d’une oligo-asthénospermie . Les métaux lourds comme le plomb [58] et le
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cadmium semblent également incriminés, de méme que l'exposition aux pesticides et aux
perturbateurs endocriniens.

L’effet des radiations ionisantes est lui connu depuis fort longtemps, tout comme I’'effet
de la chaleur retrouvé chez les hommes a profession exposée (boulangers, patissiers, cuisiniers,
chauffeurs, soudeurs) [59].

En effet, la chaleur diminue le nombre, la vitalité et la mobilité des spermatozoides par
blocage de la spermatogenese, apoptose des cellules germinales, altération des cellules de
Sertoli et perturbation de la fonction épididymaire [60].

L’effet du tabac est aussi important en fertilité masculine que féminine. On observe une
augmentation du délai pour concevoir chez les hommes qui fument, de maniére dose-
dépendante, ainsi qu’une altération des parametres spermatiques (nombre, mobilité, formes
typiques) [61].

En AMP, les taux de grossesse en FIV et ICSI sont divisés par trois ; le taux de naissance
vivante en cas de tabagisme masculin diminue de maniere significative de 21 a 8 % avec un odds
ratio de 0,36 (0,14-0,92) [62].

Enfin, les médicaments peuvent également étre mis en cause.

Tous les produits de chimiothérapie, utilisés dans le traitement de cancer ou d’affection
bénigne, sont potentiellement toxiques pour la spermatogenése, notamment les alkylants
(azoospermie potentiellement irréversible) [63].

L’iodothérapie utilisée dans le cancer de la thyroide peut entrainer une oligospermie
réversible [64].

Certains immunosuppresseurs, médicaments hormonaux (inhibiteur de la 5 alpha-
réductase), antirétroviraux, antidépresseurs (inhibiteurs de recapture de la sérotonine,

tricycliques), antiépileptiques, seraient également incriminés [65].

2-5 Cancer et infertilité [66]

Environ 365 500 nouveaux cas de cancer sont estimés en 2011 en France métropolitaine
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(207 000 hommes et 158 500 femmes).

Le cancer de la prostate est de loin le cancer le plus fréquent chez I'lhomme avant le
cancer du poumon et le cancer colorectal. Chez la femme, le cancer du sein est le plus fréquent
avant le cancer colorectal et le cancer du poumon. Pour ’lhomme, le risque de développer un
cancer avant I’age de 75 ans est d’environ 35 %.

Pour la femme, ce risque est d’environ 27 %. Le taux d’incidence du cancer, standardisé au

niveau mondial en 2011, est de 383 pour 100 000 hommes et de 268 pour 100 000 femmes.

Un cancer sur dix survient entre 15 et 49 ans. Par ailleurs, un adulte sur 715 est un
survivant de cancer.
Les traitements contre le cancer (chirurgie, chimiothérapie, radiothérapie) chez ’lhomme

ou chez la femme peuvent induire une infertilité, transitoire ou définitive.

e Chez la femme
Une femme sur 47 agée de moins de 40 ans développe un cancer. Grace aux traitements
anticancéreux, le taux de mortalité par cancer a diminué de 13,9 % chez les femmes entre 1990
et 2007.
Les traitements des cancers (chimiothérapie, radiothérapie, chirurgie ovarienne) peuvent
détruire la réserve folliculaire et étre a I’origine d’une insuffisance ovarienne prématurée (IOP).
Les chances de grossesse sont alors exceptionnelles (en dehors de cas de grossesse
spontanée par des phénomeénes de reviviscence ovarienne).
C’est pourquoi les équipes spécialisées en onco-fertilité peuvent proposer :
> Une prévention de la gonadotoxicité par transposition ovarienne en cas de
radiothérapie.
> Une FIV et conservation embryonnaire pour les couples envisageant un projet parental
avec 30 % de chance de grossesse par transfert d’embryon.

> Une conservation d’ovocytes matures
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> Une conservation d’ovocytes immatures. Quelques naissances ont été décrites aprés
maturation in vitro et cryoconservation ovocytaire

> Une conservation de tissu ovarien avec greffe ultérieure.

Depuis 2004, au moins 15 naissances dans le monde ont eu lieu, par grossesse

spontanée ou apres FIV, dont deux naissances en France.

e Chez ’lhomme
La chimiothérapie et la radiothérapie risquent d’entrainer une stérilité par effet létal sur
les cellules germinales. De plus, ces traitements peuvent également étre a I’origine de mutations
génétiques a l'origine d’accidents de la reproduction, de fausses couches spontanées, de
malformations ou de transmission de maladies génétiques a la descendance.
L’autoconservation de spermatozoides avant le début du traitement anticancéreux chez
I’lhomme et I’adolescent a partir de 12 ans n’est réalisée en France que par 2000 hommes

atteints de cancer sur 200 000.

IX. Causes de l'infertilité masculine

Il existe deux grands groupes de stérilité masculine : les stérilités excrétoires et les
stellités sécrétoires.

Cependant, il y a certains cas de stérilité masculine que I'on peut classer dans I'un ou
l'autre de ces deux groupes. On parlera dans ces cas de stérilité masculine par conflits

immunologique ou bien par anomalies génétiques.

- 76 -



Place du spermogramme dans I’exploration de I’infertilité
du couple a I’hdpital militaire Avicenne de Marrakech.

1. Les azoospermies sécrétoires [67]

1-1 Le diagnostic

Le bilan para-clinique retrouve une azoospermie, des taux élevés de FSH avec un arrét de
la spermatogenése.

L’examen clinique retrouve des antécédents de testicule non descendu ou de puberté
retardée. Il met en évidence des testicules hypotrophique ou inexistants, les épididymes et les
canaux déférents étant normaux.

L’échographie scrotale confirme I’état normal des épididymes et déférents.

1-2 Les étiologies

a. Anorchidie congénitale

Ce sont des sujets qui présentent des organes génitaux normalement développés, leur
caryotype est XY, mais il n’existe pas de testicule. Les canaux déférents aboutissent a un noyau,

rudiment d’épididyme.

b. Le syndrome de Klinefelter
Il s’agit d’un sujet grand, maigre, avec une insuffisance du systéme pileux, a topographie
féminine. La verge est de volume normal. Le scrotum normal contient des testicules minuscules.
Il existe par ailleurs un abaissement du niveau intellectuel, du comportement et trés
souvent un diabete associé. La libido est diminuée
Le bilan para-clinique retrouve une augmentation constante de FSH, une diminution des

17 céstéroides, une sclérohyalinose et hyperplasie leydigienne avec un caryotype 47, XXY.

c¢. Cryptorchidie

C’est un défaut de migration testiculaire conduisant a I’absence des testicules dans les
bourses.
L’examen clinique précise I'absence a la palpation de testicule dans les bourses de facon

unilatérale ou bilatérale.
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d. Séquelles d’orchite

L’orchite ourlienne est la plus fréquente des localisations glandulaires extra-salivaires du
virus ourlien. Elle suit en régle la parotidite ourlienne.

Annoncée par une fievre élevée, des frissons, des douleurs abdominales, elle se traduit
par une tuméfaction scrotale douloureuse, rouge, oedématiée, au sein de laquelle on palpe un
gros testicule, parfois une épididymite prolongée. Elle peut se bilatéraliser avec nouvelle poussée
thermique.

L’évolution est favorable en 8a 20 jours sans suppuration.

L’atrophie testiculaire et I'infertilité par azoospermie s’accentuent 10 a 20 ans apres
I’épisode aigu initial.

e. Hypogonadisme hypogonadotrophique

Il est d’origine centrale, de nature fonctionnelle. Il existe une lésion de la commande
hypothalamo-hypophysaire.

Les testicules sont normaux jusqu’a la puberté tout au moins, car ils peuvent involuer
ensuite.

L'examen ne décele aucune anomalie morphologique des testicules mais les
gonadotrophines sont abaissées.

Les hypogonadismes relévent parfois d’une cause que l'on peut retrouver et traiter
(tumeur, infection,etc...) mais trés souvent il s’agit d’un hypogonadisme hypogonadotrophique
idiopathique.

Sur le plan clinique il s’agit de sujets adultes, de taille normale ou légerement supérieur a
la moyenne.

L’appareil génitale est infantile : verge pré pubére, micro testicule sensible a la pression,
pas de poils pubiens.

La biologie : le dosage de LH dans le plasma sanguin montre un taux anormalement bas.
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f. Le syndrome des cellules de Sertoli isolées

Il est définit par ’absence ou la tres grande pauvreté des cellules germinales a I'origine
d’une azoospermie.

Les testicules sont petits, la virilisation est normale, les dosages hormonaux également.

La biopsie montre une absence ou pauvreté des cellules germinales avec ou sans

altérations ultra-structurelles des cellules de Sertoli.

g. La chimiothérapie
Les médicaments de la chimiothérapie sont ceux qui ont I'effet le plus sévere par action
toxique directe sur les premieres phases de la spermatogenése: cellules souches,
spermatogonies, spermatocytes de premier ordre.
Ainsi, une dose totale de 18g de cyclophosphamide en monothérapie aboutit a une
infertilité définitive ; la dose maximal de chlorambucil toleree est de 400mg.
En dessous de ce seuil, la récupération est possible.

Il existe un risque d’azoospermie définitive apres un traitement par alkylants .

h. La radiothérapie

Les doses fortes supérieures a 600 grays détruisent définitivement la spermatogenése.

2. Les azoospermies excrétoires [68]

2-1 Diagnostic

L’examen clinique retrouve parfois des antécédents d’intervention chirurgicale ou
d’infection génitale. Il met en évidence des épididymes distendus avec testicules normaux.

Le bilan para-clinique retrouve une azoospermie avec des taux normaux des hormones et
une biopsie testiculaire normale.

L’échographie génitale couplée au Doppler situe I’obstruction.
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2-2 Etiologies

Il s’agit de toutes les pathologies aboutissant a I’obstruction des voies séminale.

a. Agéneésie bilatérales des canaux déférents (ABCD)

L’agénésie bilatérale des canaux déférents est facilement reconnue a la clinique.

La palpation soigneuse du patient debout puis couché ne montre pas de structure
évoquant un canal déférent. De plus, la palpation permet trés souvent de constater I'absence de
corps épididymaire.

Le bilan para- clinique retrouve une hypospermie a pH acide et une agénésie des
déférents a I’échographie.

Les agénésies bilatérales des canaux déférents sont parfois associées a des

malformations rénales.

b. Les infections

Le foyer infectieux primitif siége sur la prostate et I’atteinte des voies séminales a lieu par
voie rétrograde.

L’obstruction peut intéresser le canal épididymaire de facon aigue ou chronique
répétitive, I'anse épididymo-déférentielle ou les canaux éjaculateurs dans leur trajet intra-
prostatique.

Les germes responsables sont une fois sur deux les Chlamydiae et le reste du temps des

Cocci Gram négatif habituels des infections urinaires.

c. Les causes chirurgicales

La chirurgie du col de la vessie ou de la prostate peut étre responsable d’obstruction des
canaux éjaculateurs ou d’éjaculation rétrograde.
Les cures d’hernie compliquée sont responsables de quelques cas d’obstruction

différentielle surtout chez le petit enfant car le déférent est fin et fragile.
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3. Les oligoasthénozoospermies

3-1 Diagnostic

IIs sont beaucoup plus fréquentes que les azoospermies. Elles sont responsables

d’hypofertilité. Cependant, une grossesse peut survenir et aller a terme sans traitement.

3-2 Etiologies

a. Lacryptorchidie (cf. plus haut)

b. Lavaricocele

a-1 Atteinte du sperme

Selon Rowe et al. [69] la varicocele doit étre associée a des anomalies spermatiques pour
étre acceptée comme une cause d’infécondité.
En effet, la varicocele a des conséquences sur les deux compartiments testiculaires.

D’une part, elle altére la spermatogenése par une atteinte des cellules de Sertoli d’autre
part, elle entraine une diminution de la production de testostérone par les cellules de Leydig
associée et/ou en lien avec des modifications histologiques de celles-ci [70].

L’'analyse du sperme retrouve le plus souvent une oligoasthénotératozoospermie. Elle
s’accompagne d’'un volume d’éjaculat normal, voire d’une hyperspermie, parfois d’une
augmentation du nombre de cellules rondes (peroxydases négatives), marquant la libération
prématurée des cellules germinales.

Une augmentation de la leucospermie (cellules rondes a peroxydases positives) peut
également étre retrouvée. Le spermocytogramme montre classiquement des anomalies de la téte
des spermatozoides (allongées ou amincies), des anomalies de la piéce intermédiaire a type de
reste cytoplasmique (persistance de la gouttelette cytoplasmique) ou encore des anomalies

flagellaires a type d’enroulement.

- 81 -



Place du spermogramme dans I’exploration de I’infertilité
du couple a I’hdpital militaire Avicenne de Marrakech.

Des techniques plus récentes (Fluorescent In Situ Hybridization (FISH) - étude de la
fragmentation de I’ADN) non utilisées en routine ont montré une augmentation des taux
d’aneuploidie spermatique et de la fragmentation de I’ADN spermatique [71].

Les parametres endocriniens peuvent étre altérés avec une Follicle Stimulating Hormone
(FSH) élevée, inhibine B basse et testostérone subnormale. Ces altérations traduisent une atteinte

sécrétoire périphérique se rencontrant dans les formes évoluées de varicoceéle.

a-2 Atteinte testiculaire

Selon la World Health Organization (1992), le volume testiculaire est fréquemment
diminué du co6té de la varicocele. Deux études randomisées prospectives chez I'adolescent ont
montré une augmentation de taille testiculaire homo et controlatérale aprés traitement de la

varicocele comparativement a ceux qui n’avaient pas été traités.

a-3 Etude des co-facteurs

On ne peut nier I'existence de co-facteurs associés aux altérations du spermogramme de
I’homme infertile. Certains d’entre eux ont un effet délétere, aggravant le stress oxydatif déja
induit par la présence d’une varicocele. Au rang de ces co-facteurs, le tabac est le plus
incriminé. Ainsi, la diminution du nombre de spermatozoides chez les hommes hypoféconds
présentant uniquement une varicocele est majorée par la

présence d’un tabagisme actif ( figure 18)

Ces co-facteurs sont tres fréquemment mis en évidence dans le cas d’infertilités

secondaires, cadre dans lequel on retrouverait plus de 80 % de varicoceles [72].
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Figure 18 : Effet du tabac sur la production de spermatozoides

a-4 Amélioration des paramétres de fertilité : apport du traitement de la varicocéle

Yamamoto et al. [73] avaient suggéré dans leur étude prospective randomisée en 1996
que le traitement des varicoceles infra cliniques n’apportait pas de bénéfice en termes de fertilité

Ceci a été repris et confirmé lors de recommandations plus récentes les varicoceles
palpables représentent la seule entité nécessitant un acte thérapeutique [74].

Ainsi, les études évaluant I'apport du traitement de la varicocéle adoptent ce postulat et
retrouvent de nettes améliorations spermiologiques [75].

En atteste la méta-analyse d’Agarwal et al [76], en 2007, qui soulignent une
augmentation nette de la concentration du sperme variant de 9,7 millions/mL a 12 millions/mL
selon la technique utilisée (ligature haute ou microchirurgie), une augmentation de la mobilité de

9,9 et 11,7 % réciproquement, et une diminution de la tératospermie de 3 %.
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a-5 Fécondance naturelle : apport du traitement de la varicocéle sur la fertilité naturelle

Concernant cette approche, les résultats sont contradictoires. Ainsi, la revue de The
Cochrane Collaboration évoque une absence de bénéfice en termes de fécondance apres
traitement des varicocéles

Les données de I’American Urological Association se basent sur deux études qui se
dégagent par leur randomisation controlée et prospective concernant le traitement des
varicoceles palpables avec troubles spermatiques et parametres féminins normaux [77]. L’étude
de Nieschlag et al. [78] en 1998 retrouve une amélioration de qualité des parametres
spermatiques et de trophicité testiculaire mais pas d’augmentation de la fécondance.

En 1995, I’équipe de Madgar obtenait un taux de conception de 60 % dans le groupe
traité contre 10 % dans le groupe non traité [78].

Les recommandations nord-américaines s’orientent donc vers une prise en chargede la
varicocele devant les faibles risques du traitement, malgré la rareté d’études définitives.

En 2006, Ficarra développe une opinion contraire aux données de la Cochrane
Collaboration [79].

Son équipe retrouve une augmentation significative du taux de grossesses au sein des
couples traités pour varicocele (36,4 %) par rapport a ceux non traités (20 %). Quant a Marmar et
al. En 2007, ils indiquent un taux de grossesse de 33 % chez les patients traités pour varicocele
contre 15,5 % chez les non traités [80].

Cayan et al. confortent ces résultats en termes de fertilité de patients traités porteurs de
varicoceles palpables avec troubles du spermogramme [81].

Une grossesse spontanée postopératoire a été rapportée dans 39,07 % (étude comportant
4 473 sujets).

Ces résultats semblent confirmer le bénéfice d’une prise en charge chirurgicale ou

radiologique d’une varicocele sur les taux de grossesse spontanée.
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a-6 Apport du traitement de la varicocele sur la prise en charge en procréation médicalement

assistée

Il n’existe pas d’étude de niveau de preuve suffisant pour préciser I'intérét d’une prise en
charge de la varicocéle lorsqu’une technique d’AMP est envisagée. Néanmoins, aucune étude n’a
prouvé d’effet délétére sur les résultats en AMP lors d’un traitement de la varicocéle. De plus,
certaines publications semblent montrer que la prise en charge au préalable d’une varicocele
peut permettre une simplifi cation des techniques en AMP (fécondation in vitro en insémination
intrautérine).

Ainsi, dans une étude rétrospective, Jallouli et al. [81] montrent que 48,5 % des 105
couples qui n’ont pas obtenu de grossesse aprés traitement de la varicocele ont pu avoir une
augmentation du nombre total de spermatozoides mobiles en base (avant optimisation
spermatique), ce qui a permis une simplification de la technique de procréation

Le traitement a permis d’éviter dans certains cas la réalisation d’un prélevement
chirurgical de spermatozoides [82]

Par ailleurs, on peut se demander si la prise en charge d’une varicoceéle permet

d’améliorer le pouvoir fécondant intrinséque des spermatozoides avant AMP [83].

c. Lesinfections

L’infection chronique entraine une oligoasthénozoospermie car elle peut obstruer les
voies génitales, altérer les épithéliums et entrainer des modifications toxiques du liquide

spermatique.

d. Les auto-immunisations
L’immunisation de 'lhomme vis-a-vis de ses propres spermatozoides est possible parce
gue ceux-ci sont anatomiquement isolés et qu’ils se diffusent a un stade de la vie trop tardif

pour que la tolérance immunologique puisse s’établir.
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Une auto-immunisation peut survenir en cas de rupture de la barriere hémato-séminale.

Elle est confirmée par la recherche d’anticorps anti-spermatozoides.

e. Les causes hormonales

Ce sont :
= Les insuffisances de la fonction Leydigienne.
* Le diabéte
» L’obésité

* [’hypothyroidie

f.  Les causes médicamenteuses
* La chimiothérapie
= Les immunosuppresseurs

= Les anabolisants

g. Letabac et I’alcool :

Les gros fumeurs, les cirrhotiques ou les grands buveurs présentent une baisse de

testostérone et une oligoasthénozoospermie sévere [39].

h. La radiothérapie

i. Les affections génétiques

= Le syndrome de Kartagener : associant une infertilité masculine par immobilité des
spermatozoides a une sinusite chronique, une polypose nasale, des bronchectasies
et parfois un situs inversus.

= Le syndrome d’Usher: maladie autosomique récessive associant une surdité

congénitale de perception et une rétinopathie pigmentaire.
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J.  Les oligoasthénozoospermies d’origine indéterminée.

4. Les tératozoospermies

Lorsque le nombre de spermatozoides de forme anormale est élevé, il existe une

diminution de la capacité de fécondation.

5. Les nécrozoospermies

Les étiologies sont :
v Les intoxications alcoolo-tabagiques
v Les intoxications médicamenteuses

v La radiothérapie

6. L’azoospermie

Deux causes essentielles :
v La destruction des voies génitales (ex : tuberculose)
v Les éjaculations rétrogrades mises en évidence par la présence de spermatozoides
dans les urines aprés les rapports sexuels. Elles sont souvent d’origine

neurologique ou iatrogéne.

7. Les infertilités idiopathiques

- 87 -



Place du spermogramme dans I’exploration de I’infertilité
du couple a I’hdpital militaire Avicenne de Marrakech.

X. La procréation médicalement assistée (AMP)

La procréation médicalement assistée correspond a I’ensemble des techniques visant a
aider les couples infertiles a concevoir en dehors de I'union naturelle et a mener a terme une

grossesse.

1. L’insémination intra—utérine:

L’'insémination intra-utérine (lIU) est fréquemment proposée dans la prise en charge des
couples infertiles, quand les parameétres spermatiques et tubaires le permettent. L'llU constitue
le premier échelon dans les techniques d’AMP.

L’'insémination intra-utérine consiste a déposer des spermatozoides mobiles au fond de
la cavité utérine au cours de cycles stimulés et monitorés [84].

Les spermatozoides sont parfois recueillis dans les urines, d’un éjaculat naturel ou
provoqué. L’'inséminat doit contenir environ 500 000 a un million de spermatozoides mobiles
apres sélection, concentrés dans un volume de 0,2 a 0,3ml.

Son efficacité a été prouvée dans différentes indications : cervicale en cas de glaire
inadéquate, masculine en cas d’altération modérée des parametres spermatiques et en cas
d’infertilité inexpliquée.

L'llU peut également étre proposée en cas d’éjaculation rétrograde. Toutes étiologies
confondues, le taux de grossesse clinique est assez variable, de I'ordre de 10 a 20% par cycle, il

dépend des parameétres spermatiques mais également du terrain féminin.

2. Fécondation in vitro (FIV)

Les infertilités masculines, immunologiques ou inexpliqués peuvent bénéficier avec succes

de la FIV. Les ovocytes sont mis en contact avec une préparation de 50 000 a 200 000
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spermatozoides /ml sélectionnés. 42 a 48 heures apres I'insémination, deux voire trois embryons
sont sélectionnés et transférés dans la cavité utérine, les embryons surnuméraires de bonnes
qgualités pouvant étre conserves dans I’azote liquide dans I'attente d’un transfert ultérieur [84].

Les chances de grossesse aprés transfert embryonnaire sont de I'ordre de 27% par embryon

transférés dans les indications d’infertilité masculine isolée avec utilisation du sperme du conjoint.

3. Intra-cytoplasmic sperm injection (ICSI)

L'ICSI ou micro-injection intra-cytoplasmique est fondée sur un principe fort différent
puisqu’elle consiste a injecter directement dans [I'ovocyte un spermatozoide unique
préalablement traité.

On préleve des ovocytes par ponction écho-guidée. On les met en incubation le temps
d’expulser le premier corps polaire s’ils ne sont pas matures au moment de la ponction.

Le sperme prélevé est préparé par lavage. La viabilité des spermatozoides est testée soit
par simple observation de la mobilité soit par incubation dans un milieu hypo-osmotique.

Un spermatozoide est alors micro-injecté dans I'ovocyte en métaphase Il ( Figure 19). Apres 16
a 18 heures, le second corps polaire est expulsé et deux pro noyaux sont observés, signant la
fécondation.

Selon I’dge maternel, deux a trois embryons sont transférés un a trois jours aprés le
prélévement ovocytaire.

Cette technique est réservée aux infertilités masculines sévéres, azoospermies avec
prélevement chirurgical, oligo et /ou asthéno et/ou tératozoospermie majeure, et auto-

immunisations anti spermatozoides séveres [84, 85].
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spermatozoide

La pipette est engagée jusqu’au centre de 'ovocyte  Le spermatozoide est introduit dans 1'ovocyte

La micropipette est retirée

Figure 19 : Photos de micro-injection [85]

Xl. Etude épidémiologique

Notre étude rétrospective s’est étendue sur une période de 6 ans allant du10 aout 2008
au 10 décembre 2014.

Cing cents spermogrammes ont été réalisés dans le service de Parasitologie et de
Mycologie.

L’analyse des résultats a permis de noter que plusieurs facteurs influencent la part de
I’homme dans le déterminisme de l'infertilité du couple. Il s’agit notamment de I'dge, de la
vitalité, de la numération et de la mobilité des spermatozoides, ainsi que de leurs anomalies

morphologiques...
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1. Selon la spécialité du médecin prescripteur

Les consultations pour infertilité débutent généralement dans un cabinet de gynécologie
ou I'homme n'est pas toujours présent et se voit pourtant prescrire un spermogramme; qui est
devenu un des seuls examens paracliniques prescrits sans examen clinique préalable.

Dans notre série, seulement 45 spermogrammes ont été demandés par un gynécologue,
soit dans 9% des cas. Ce faible taux tient probablement son explication de la nature de nos
patients qui sont pour la majorité des militaires. En effet, ces patients dont le probléme
d’infertilité est souvent soulevé par un gynécologue consultent en premier le médecin d’unité qui
est un médecin généraliste. Ce dernier qui remplit le réle de premier interlocuteur se sentant
moins concerné ou ne possédant la compétence pour gérer de tels patients, ou des fois en
répondant a une demande insistante de ceux-ci les adressent en consultation d’urologie dans un
hopital militaire.

Cette « formalité administrative » explique que la majorité des spermogrammes de notre
série soit demandée par des urologues de I’h6pital militaire Avicenne, soit dans 77% des cas.

Dans une étude prospective auprés de médecins généralistes de la région du Nord-Pas-
de-calais en France, Jimmy DOMBRAY a tenté d’évaluer les pratiques de ces derniers face a un
probléme d’infertilité.

L'analyse des données montrait qu'ils se lancaient volontiers et en majorité dans
I'exploration d'une infertilité masculine sans préférer I'analyse féminine qui pouvait paraitre plus
usuelle et connue. Ces explorations se faisaient en lien assez rapide avec un confrere spécialiste.
L'anamneése était assez bien effectuée et les facteurs de risques connus et recherchés [87].

Une enquéte d'opinion en France en 2006 aupres de 96 couples montrait en effet que
63% des couples avaient consulté leur médecin traitant pour leurs difficultés a concevoir, dont
85% avant le recours aux spécialistes. Soixante pour cent d’entre eux estimaient que le médecin
traitant jouait un role prépondérant dans la prise en charge, notamment de conseils (73%),

d'accompagnement et soutien psychologique (64%) et pour débuter les examens (44%) [88].
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La majorité souhaitaient que leur médecin traitant soit plus impliqué dans leur parcours,
résultat retrouvé dans I'étude de Wilkes au Royaume-Uni en 2009 [89].

En paralléle, des éléments plaidaient en faveur d'un manque d'information des praticiens.
Les recommandations de I'OMS concernant le délai a partir duquel les explorations pouvaient
étre initiées n'était pas connu de tous. L'infertilité était sous-estimée en terme de prévalence. Le
gynécologue restait le référent privilégié a qui le couple était adressé suivi de I'urologue puis de

I’andrologue.

2. L’age :

L’age moyen de nos patients était de 35 ans avec des extrémes allant de 24 a 51ans.

Cette constatation recoupe les donnés de la littérature. En effet, deux travaux réalisés au
Sénégal en 1983 [90] et en 2000 [91], ont rapporté respectivement un dge moyen de 34 ans et
39,9ans.

La tranche d’age la plus représentative de notre série est celle des 30-41 ans. Cela
pourrait s’expliquer par le fait qu’avant ses 30 ans, ’lhomme est moins préoccupé par le désir
d’avoir des enfants. Mais entre 30 et 41 ans, le désir de paternité est intense, poussant les
jeunes mariés qui n’arrivent pas a procréer a se confier plus rapidement a un médecin.

La tranche d’age des plus de 50 ans ne représente que 1% des patients de notre série. Ce
faible taux serait en rapport avec un désir d’avoir des enfants tres limité a cet age.

Dans la littérature médicale, I'analyse des caractéristiques spermatiques et leur effet
potentiel sur la fécondabilité est I'approche la plus communément adoptée.

Méme si les standards d’analyse et de mesure ont pris un certain temps a s’imposer
parmi les chercheurs [92], il est maintenant relativement aisé de comparer la qualité du sperme
(volume, concentration, motilité, etc.) en fonction de I’dge [93]. Ces caractéristiques
spermatiques dites « normales » ne sont évidemment qu’une référence approximative, telle que

définie par I’Organisation Mondiale de Santé, qui ne prend pas en compte I’age. Hellstrom et al.
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mettent d’ailleurs I'emphase sur la nécessité de nouveaux standards par classe d’age pour
mieux évaluer la normalité des sujets [94].

Toutes ces caractéristiques peuvent aussi varier pour le méme individu, particulierement
selon la durée d’abstinence et le niveau de stress [95].

Selon Levitas et al [96], les paramétres spermatiques afficheraient leurs meilleures
valeurs entre 30 et 35 ans. Les aspects sur lesquels I’age est ensuite le plus déterminant serait le
volume, la motilité et la morphologie, tandis que la concentration reste inchangée ou méme
augmente, conséquence indissociable de la baisse du volume [97]. Il semble cependant que
seule la morphologie déficiente, c’est-a-dire un faible pourcentage de spermatozoides normaux,
entrainerait une baisse significative de la fertilité [98]. La fragmentation accrue de I’ADN du
spermatozoide en fonction de I’dge, une variable nouvellement mesurée, serait également liée
aux cas d’infertilité [99].

Une étude a démontré que les dommages sur les séquences ADN des spermatozoides
étaient significativement liés a I’age [100], mais les défauts génomiques des spermatozoides en
fonction de I’dge ne seraient pas tous clairement démontrés, avec des effets divergents sur
I'intégrité chromatinienne, la fragmentation de I’ADN et I’aneuploidie [101]. Il apparait donc que
I’age a un effet réel sur la plupart des caractéristiques spermatiques, mais la relation effective
sur les taux de naissances vivantes n’est pas aussi évidente a mesurer ; il s’agit en fait d’un
exploit qui reste a accomplir [102]. Par exemple, une diminution de 50 % du nombre de
spermatozoides ne correspond pas a une diminution de 50 % de la fertilité [103]. S’il est vrai que
les caractéristiques spermatiques peuvent fournir des indices sur le niveau de fertilité d’un
individu, cette derniere dimension ne saurait étre pleinement mesurée que lors d’une interaction

avec l'autre partie de I’équation : I'ovule fécondable.

- 93 -



Place du spermogramme dans I’exploration de I’infertilité
du couple a I’hdpital militaire Avicenne de Marrakech.

3. TYPE D’INFERTILITE

75% des patients de la série avaient une infertilité primaire alors qu’il s’agissait d’une
infertilité secondaire dans 25% des cas.

Ces valeurs sont bien différentes de celles retrouvées en Afrique noire avec
respectivement 33%, 42% et 64% de stérilité primaire dans les travaux de Keita M [104], Alihonou
[105] et Coulibaly [106]. Cette différence reflete d’une part la prise de conscience de jeunes
couples marocains de cette situation qu’ils considerent désormais comme une anomalie qui peut
intéresser aussi bien 'lhomme que la femme en lui enlevant ce caractére longtemps considéré
comme un tabou, et d’autre part I’évolution des moyens de prise en charge de l'infertilité du

couple au Maroc.

4, Répartition des patients selon la fonction

Cette donnée n’a intéressé que 385 patients suivis par les urologues de I’hopital militaire
Avicenne, les seuls dont nous disposons de dossiers complets.

68,8% étaient des militaires dont 86,7% exercaient en zone opérationnelle.

Les 31,2% restants étaient des civils exercant différentes fonctions dans la région de
Marrakech-Tensift-El Haouz.

La nature de la fonction ou plutét la situation géographique du conjoint mériterait un
intérét particulier de notre part. Il semble que ceci n’a jamais fait I’objet de discussion ailleurs.

Nos patients, qui sont pour la majorité des militaires exercant loin de leurs épouses, sont
soumis a un systeme de congés particulier. En effet, ils ont droit a une permission de vingt jours
tous les trois mois, soit une présence dans leur famille d’un peu plus de deux mois par an. Cette
situation est aussi valable pour les quelques marins civils que des urologues militaires ont eu a

s’occuper durant leur exercice dans les provinces du sud du Maroc (Laayoune et Dakhla).
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Cette situation devrait nous amener a rediscuter la définition de l'infertilité de I'OMS
2010 pour cette population particuliere et ne déclencher un bilan, en |'occurrence un
spermogramme, qu’aprés 3 a 4 ans de vie commune sans contraception.

De nombreux auteurs se sont intéressés a l'influence que pourrait avoir une période de
guerre sur les caractéristiques du sperme avec des résultats contradictoires.

A cOté de I’exposition aux toxines, le stress psychologique qui accompagne une situation
de guerre peut affecter aussi bien la morphologie que la mobilité ou la vitalité des
spermatozoides [107].

Cette action du stress psychologique peut s’exercer de facon directe par un mécanisme
nerveux autonome, neuroendocrine ou immunitaire [108].

Destefano et al, en analysant le sperme de vétérans américains note que ceux ayant été
déployés dans la guerre du Viétnam affichaient une baisse de la moyenne de tous les parametres
du spermogramme sans trouver de signification précise [109].

Les mémes résultats ont été rapportés avec les vétérans anglais et australiens [110] aprés
la guerre du Golf et les belligérants des guerres civils de Liban [111].

Nous mentionnerons cependant que la majorité de ces études comportent plusieurs biais
avec un nombre réduit de sujets inclus.

Les patients de notre série sont certes des militaires pour la majorité, mais cette notion
d’exposition n’a pu étre étudiée bien que parmi eux certains auraient servi dans une zone

opérationnelle dans le cadre d’une mission extérieure. Ceci pourrait faire 'objet d’une autre étude.

5. DUREE DE VIE CONJUGUALE

La durée de vie conjugale la plus représentée dans notre étude était de 2 a 4 ans soit
45,4 %. Ce résultat nous montre combien les jeunes ménages sont frappés par le probleme

d’infertilité.
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Par ailleurs, ce délai court avant la consultation rend compte de I’acces de plus en plus
facile a la prise en charge spécialisée. Enfin, nous devrions louer le réle des médias audiovisuels
dans la démystification du sujet avec la programmation réguliere d’émissions traitant de

I'infertilité de couples.

Xll. Etude clinigue et paraclinigue

1. Répartition selon le statut gynécologique de la conjointe

Un facteur féminin d’infertilité doit étre recherché dans toutes les situations et
particulierement devant un spermogramme normal [112].

Dans notre série, I’étude de ce parameétre n’a intéressé que les 385 patients du service
d’urologie de I’hopital militaire Avicenne.

Le statut gynécologique de la conjointe était connu dans 59,7% des cas, attesté par un
rapport du gynécologue dans 31,4% des cas, seulement affirmé par le patient dans 28,3% des cas.

Sur les 31,4% des rapports de gynécologues, 80,1% ne signalaient aucune anomalie qui
pourrait aller a '’encontre d’une conception.

Il s’agissait de troubles de regles en cours de traitement dans 9,9%. Ailleurs, il s’agissait
de troubles hormonaux en cours d’exploration.

L’absence de prise en charge du couple dans sa globalité rend compte de la difficulté
d’interprétation de ces résultats et encore moins de déterminer la part de responsabilité de

chacun dans l'infertilité.

2. Répartition des patients selon les données de I’examen clinique

Certains patients, en plus de leur infertilité, présentaient des anomalies a I'examen

clinique.
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Une varicocele était retrouvée dans 18% des cas, gauche dans 17% cas et bilatérale dans
1% cas. Le profil spermiologique de ces varicoceles mérite une discussion particuliére que nous
détaillerons plus loin.

Une hypotrophie testiculaire était notée dans 4% des cas, associée a une varicocéle
homolatérale dans 3,4% des cas. Cette anomalie était associée a une oligospermie dans tous les cas.

Un kyste épididymaire était présent dans 0,6% des cas et un kyste du cordon spermatique
dans 0,2% des cas. Ces deux pathologies kystiques n’étaient pas accompagnées d’anomalies du

spermogramme.

3. Le volume

L’'analyse du spermogramme doit se faire en fonction du délai d’abstinence. Le délai
classique de 3 a 5 jours est important des le premier spermogramme. L’allongement du délai
d’abstinence peut entrainer une augmentation du volume de I’éjaculat, de la concentration et du
nombre total de spermatozoides recueilli. A I'inverse, un délai d’abstinence raccourci, diminue la
numération.

D’autres facteurs peuvent influencer le volume, parmi lesquels les degrés d’excitation.

Un volume spermatique normal (=1,5 ml) a été retrouvé chez 93,4% de nos patients et 2,5%
d entre eux avaient un volume > 6 ml. Normalement un volume de 0-0,5 ml signe | ‘absence
d'éjaculation ou une éjaculation rétrograde. Un volume de 0,5-1,5 ml traduit une hypospermie
(faible volume d'éjaculat), ceci peut traduire une malformation des voies excrétrices (une agénésie
uni- ou bilatérale des canaux déférents ou une testostérone plasmatique basse [113].

Alors qu’un un volume > 6 ml peut étre du a une abstinence trop longue ou une
hypersécrétion prostatique et vésiculaire (infection). Rappelons en effet que les vésicules
séminales produisent I’essentiel du volume du liquide séminal.

Gam, dans son étude menée en milieu négro-africain, reléve un taux plus élevé, de

I'ordre de 28,5% des cas [114].
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Ces résultats doivent étre interprétés a la lumiere du mode de prélevement, a domicile ou

au laboratoire.

4, Le pH du sperme

Le pH spermatique est habituellement proche de 7,8 : augmenté, il évoque une
inflammation du sperme ; diminué, il signe la prédominance du liquide prostatique.

Dans notre étude, le pH se situant dans la hormale (pH=7-8) représentait 73,8% des cas.
Dans les autres cas, soit 26,2% des patients, il s’agissait d’un pH de 8 a 10. Une spermoculture
complémentaire avait été demandée chez ces derniers patients a la recherche d’infection.
L’indication de cet examen était corroborée par I’existence d’une leucospermie retrouvée chez

dix patients de la série.

5. La vitalité et la mobilité des spermatozoides

Le pourcentage de mobilité est le parameétre primordial du spermogramme : il détermine
en partie l'orientation thérapeutique [115].

En effet, seuls les spermatozoides a mobilité progressive normale peuvent atteindre et
pénétrer I'ovocyte. L asthénospermie est estimé en moyenne a 64% dans notre étude ce qui est
extrémement inquiétant. Dans l'interprétation d’une asthénospermie et en dehors des cas ou
I’abstinence ou la viscosité sont trés importantes, il faudra rechercher des antécédents
d’infection du sperme, d’IGAM (infection des glandes annexes masculines), rechercher la
présence associée d’une leucospermie et prescrire une spermoculture pour rechercher la
présence de bactéries pouvant induire cette asthénospermie et des anomalies flagellaires a type
d’enroulement. La lecture de la mobilité spermatique est réalisée a I'aide d’un microscope et elle

est opérateur-dépendante. Pour standardiser cette lecture, des systémes de lecture automatisée
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se sont développés (CASA pour Computer Aided Sperm Analysis) et permettent en théorie de
déceler des anomalies du mouvement non visibles a I'ceil.

La vitalité et la mobilité des spermatozoides sont universellement reconnues comme des
facteurs essentiels dans I’infertilité masculine.

Dans les couples, les grossesses sont d’autant moins fréquentes que le pourcentage

d’altération cinétique des spermatozoides est élevé.

6. La numération

Presque le un tiers des patients présentent une oligospermie (24,5%), une azoospermie
est retrouvée chez 5,4%, en revanche une azoospermie nécessite un bilan clinique et
paraclinique complet pour en comprendre I’origine, notamment obstructive ou non. Le bilan
comprendra, entre autres, I’étude des marqueurs séminaux, des dosages hormonaux sanguins,
un bilan échographique (scrotum et voies génitales), un caryotype et la recherche de
microdélétions du chromosome Y.

Selon Marie [116], 'oligospermie et 'azoospermie représentent respectivement 46,5% et 23%.

Selon Guérin, I’hyperspermie ou polyspermie est susceptible d’entrainer une oligospermie
relative dite de dilution, alors que le nombre total de spermatozoides dans I’éjaculat n’est pas
abaissé [117].

Certains auteurs vont plus loin en rapport des variations circannuelles de la numération
des spermatozoides. Par exemple, Saint [118] a constaté chez les donneurs fertiles une variation
circannuelle de la numération des spermatozoides, le maximum se situant a la fin de I’hiver et
au début du printemps.

Il semble par ailleurs que la fertilité masculine a subi curieusement une évolution
historique. En effet, une équipe danoise publia une analyse statistique synthétisant les données
de 61 études réalisées dans vingt pays : de 1940 a 1990, la concentration moyenne y était

passée de 113 a 66 millions de spermatozoides par millilitre.

- 99 -



Place du spermogramme dans I’exploration de I’infertilité
du couple a I’hdpital militaire Avicenne de Marrakech.

Swan et al. [119], en contournant certains biais a cette premiére étude, par I’élimination
ou le rajout d’études a leur recension améliorée de la littérature : leurs résultats suggéraient une
baisse encore plus prononcée, soit une diminution de la densité de 2 % par année,
comparativement a 1 % chez Carlsen et a/[118].

La figure 20 nous montre clairement que la rareté des études anciennes a elle seule nous
permet difficilement de statuer sur la baisse réelle de la fertilité. A cette incertitude statistique, il
faut également ajouter que la concentration, ou densité, n’est pas I’élément le plus déterminant
sur le pouvoir fécondant de la semence, méme s’il est le plus couramment mesuré. L’analyse

systématique de la motilité serait probablement préférable.
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Figure 20 : Densité moyenne du sperme dans 101 études publiées de1934 a 1996

-100 -



Place du spermogramme dans I’exploration de I’infertilité
du couple a I’hdpital militaire Avicenne de Marrakech.

7. La morphologie des spermatozoides

En ce qui concerne les anomalies morphologiques, 21,9% de nos patients ont présenté
une tératospermie isolée.

Une étude similaire réalisée en 1997 par Afoutou avait révélé 13% de tératospermie isolée
[120].

Associés a d’autres anomalies, la tératospermie prend des proportions différentes, ainsi
I'oligo-tératospermie représente 16,3% dans notre étude. L'une des anomalies les plus
fréquentes reste I’oligo-asthéno-tératospermie (OATS), soit 25% dans notre étude.

Pontonnier, quant a lui avait noté en 1993, que I’OATS représentait 60% des causes

d’infertilité de la population générale [121].

8. Profil spermiologique des varicoceles

Selon Rowe et al., la varicocele doit étre associée a des anomalies spermatiques pour étre
acceptée comme une cause d’infécondité [27].

Comme le décrivent Comhaire et al., I’analyse du sperme retrouve le plus souvent une
oligoasthénotératozoospermie [122].

Ce profil a été retrouvé chez 125 patients de notre série, soit dans 25% des cas.

Parmi ces patients se trouvent I’ensemble des 90 patients présentant une varicocele
clinique (gauche, droite ou bilatérale), de grade Il ou lll.

Cette prévalence élevée de ce profil spermiologique ne fait que conforter la théorie
soutenant I'altération spécifique de la qualité du sperme en cas de varicocele. [123]

Pour Tylloch, cette relation entre varicocele et infertilité masculine est bien établie. [124]

Plusieurs auteurs ont ensuite confirmé la responsabilité de la varicocéle dans le déclin de

la fertilité et de la spermatogénese au fil du temps.
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Abdelrahim a rapporté la preuve histologique de I'atteinte testiculaire en montrant sur
des biopsies testiculaires, une diminution de la spermatogénése, une desquamation des gametes
immatures dans la lumiere tubulaire et un épaississement de la paroi des tubes. [125]

En effet, la varicocele a des conséquences sur les deux compartiments testiculaires.

D’une part, elle altere la spermatogenése par une atteinte des cellules de Sertoli [106]
(Figure21) ; d’autre part, elle entraine une diminution de la production de testostérone par les

cellules de Leydig associée et/ou en lien avec des modifications histologiques de celles—ci [123].

¢ 7 4
Figure 21 : Coupe d’un testis avec spermatogénese abolie
(Sertoli cell only syndrome) [125]

Dans 35 cas, soit 28% des patients présentant un profil spermiologique correspondant, il
n’y avait pas de varicocéle a I’examen clinique.
Ceci nous permet de dire que la varicocéle peut étre infra-clinique, dans ce cas, seule

I’écho-doppler du contenu scrotal permettrait de trancher.
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La question posée ici est celle d’un lien direct entre varicocele et trouble de la fertilité
masculine, et éventuellement de l'intérét d’une prise en charge de cette derniere dans la
perspective d’améliorer les taux de fécondance[126].

Yamamoto et al. avaient suggéré dans leur étude prospective randomisée en 1996 que le
traitement des varicoceles infracliniques n’apportait pas de bénéfice en termes de fertilité [73].
Ceci a été repris et confirmé lors de recommandations plus récentes [74].

Les varicocéles palpables représentent la seule entité nécessitant un acte thérapeutique.

Ainsi, les études évaluant I'apport du traitement de la varicocele adoptent ce postulat et
retrouvent de nettes améliorations spermiologiques [75]

En atteste la méta-analyse d’Agarwal et al. , en 2007, qui soulignent une augmentation
nette de la concentration du sperme variant de 9,7 millions/mL a 12 millions/ml selon la
technique utilisée (ligature haute ou microchirurgie), une augmentation de la mobilité de 9,9 et
11,7 % réciproquement, et une diminution de la tératospermie de 3 % [76]

Des améliorations en termes de fonctionnement des cellules de Leydig sont également

mises en avant avec une augmentation de la testostéronémie.
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La baisse continuelle de la fertilité masculine au fil du temps s avére un fléau mondial et
suscite de plus en plus |"intérét des scientifiques. Le Maroc n”"en serait surement pas épargné
comme nous le démontre notre étude bien qu’elle soit menée a petite échelle sur le plan
locorégional ainsi que le nombre croissant de couples ayant recours a la PMA. Les biologistes se
verront confrontés de nos jours plus que jamais a ce probléme et devront de ce fait y faire face
grace a une bonne maitrise de la réalisation des spermogrammes au sein des laboratoires et de
leur interprétation, ainsi qu une formation continue sur la prise en charge des couples stériles
de I"anamnése a la prescription d examens complémentaires poussés en collaboration avec les
cliniciens afin de prescrire le traitement adéquat pour chaque situation.

Le médecin généraliste doit continuer a jouer son réle de maillon initial dans la chaine de
prise en charge d’un coulpe infertile. Ceci lui demande plus d’engagement et surtout une
meilleure connaissance des recommandations et pourquoi pas dans le cadre d’une formation
spécialisée.

Notre étude nous a surtout permis de prendre conscience d’un élément souvent négligé.
Il s’agit en particulier des couples en situation d’éloignement géographique.

Pour ceux-ci, le délai de 12 mois avant le déclenchement de I’exploration fixé par ’'OMS
devrait étre considéré avec prudence et probablement il va falloir rediscuter un délai plus long.
Cette attitude permettrait éventuellement d’éviter le stress inutile que I'on inflige a ces couples
souvent jeunes.

Néanmoins, il ne faudrait pas tomber dans le paradoxe en repoussant l'exploration
beaucoup plus loin puisque notre étude a montré que I’dge du conjoint pourrait impacter

négativement les résultats du spermogramme.
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FICHE D’ENQUETE N° :

| - DONNEES SOCIO-ADMINISTATIVES

a= [0 --2[ b= [2—4[ c= [4—6]
d=[6—8[ e = [8—10[ f= 10 ans et plus

6- ENFANT VIVANT OU DECEDE: /_____ /
a= oui b = non

Si oui préciserle nombre...............oco

Il - SIGNES CLINIQUES

Il EXAMENS COMPLEMENTAIRES
Spermogramme

Volume :

ph :

Nombre de spermatozoides /ml :
Nombre de spermatozoides / éjaculat :
Mobilité progressive :

Mobilité totale :

Vitalité :

Formes normales :

Leucocytes :
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Résumé

La fertilité masculine a connu au cours des vingt dernieres années une baisse
considérable sur le plan mondial. Ainsi, le 1/3 des infécondités du couple serait d”origine
masculine. Le spermogramme est un outil clé dans la stratégie d” exploration de | infertilité chez
I"homme. Le but de ce travail est de recenser le nombre de patients qui présenteraient une
baisse de la fécondité afin d " évaluer | ampleur du phénomeéne et ainsi dresser un état des lieux
sur le plan locorégional, revoir les différentes causes de | “altération du sperme chez | " homme et
enfin discuter les éventuelles solutions proposées pour un homme infertile en fonction de la
cause du trouble. Nous rapportons dans cette étude rétrospective étalée sur 6 ans les résultats
de 500 spermogrammes réalisés au niveau de | hoépital militaire Avicenne de Marrakech. Selon
les recommandations de |°"OMS version 2010, | altération des paramétres de nos
spermogrammes est revue a la hausse: Azoospermie totale 5,4%, asthénospermie 64%,
oligospermie 24%. D aprés notre étude, nous sommes confrontés a | “instar des autres pays, au
probléeme de | infertilité masculine. Une approche rigoureuse allant du préléevement a
| “interprétation en passant par une bonne enquéte anamnestique doit étre la régle en | attente

d"autres études qui tenteront d’expliquer cette baisse de la fertilité masculine.
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Abstract

Male fertility has shown over the last twenty years a significant decline all over the world.
Males are responsible of the third couple's infertility. The semen analysis is a key tool in the
exploration of male infertility strategy. The aim of this work is to identify the number of patients
who present a decline in fertility to assess the extent of the phenomenon and then make an
inventory of locoregional plan, review the various causes of sperm abnormality among humans
and finally discuss possible solutions for an infertile man depending on the cause of the
disorder. We report in this retrospective study lead in six years the results of 500 semen
analyzes performed at the department of Parasitology-Mycology of Avicenne military hospital of
Marrakech. According to WHO recommendations 2010 version, altered parameters of our
spermiograms has grown: Azoospermia 5.4%, asthenospermia 64%, 24% of oligospermia. In our
study, we are suffering like other countries from the problem of male infertility. A rigorous
approach from the specimen till interpretation through a good anamnestic investigation should

be the rule. Other studies are recommended to attempt to explain the decline in male fertility.
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