
RESUME

Dans le cadre du bilan étiologique de l’infertilité
masculine, les auteur s insistent sur  la place et
les apports du caryotype sanguin à travers leur
expér ience personnelle basée sur l ’ étude de
1612 sujets.

L a p l ace de cet  exam en  est  im p or t a n t e
p u i s q u ’ e n v i ron 15%  des su j ets ayant  une
azoosper mie et 6 à 7% de ceux qui  ont  une
oligospermie inférieure à 10 millions de sperma-
tozoïdes par  ml, isolée ou associée à d’aut re s
anomalies du sper mogr amme, pr ésentent une
anomalie chr omosomique congén ital e. Une
r e m a rq uabl e constan ce d es r ésul tat s est
observée en fonction de critères de recrutement
identiques.

L es apports de cet  examen sont aussi impor-
tants :

- intérêt médical et psychologique de la décou-
verte de l’étiologie chez les azoospermies,

- conseil génétique et diagnostic chromosomique
anténatal pour le sujet lui-même non azoosper-
mique et porteur d’ un remaniement str uctur al
équilibré, pour qui la thérapeutique peut laisser
espérer une procréation,

- conseil génétique pour la famille de ces sujets
dans le but  de l eur  éviter  l ’ appar it ion d’ un
enfant chromosomiquement anormal.

En conclusion, les auteurs plaident pour la pra-
tique systématique de cet examen chez tous les
sujets infer ti les ayant au moins une oligosper-
mie isolée inférieure à 10 millions de spermato-
zoïdes par ml.
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INTRODUCTION

Dans l’histoire d’un couple ayant vécu une période
plus ou moins longue d’ inferti l i té, l ’ apparition
d’un enfant présentant un handicap d’origine chro-
mosomique n’est pas un phénomène exceptionnel.

Bi en souvent l ’ anomal ie chromosomique de
l’enfant est secondaire à une malségrégation méio-
tique d’une anomalie chromosomique parentale.
On peut alors penser que ce drame aurait pu être
évité par l a réali sati on d’ un examen chromo-
somique lors du bilan de ces cas d’infertilité.

La place des anomalies chromosomiques congéni-
tales dans l’étiologie de l’infertilité masculine n’est
pas négligeable. Notre expérience personnelle fait
que nous voudrions souligner ici l ’ intérêt de leur
dépistage pour le pronostic et l ’éventuel conseil
génétique surtout si une descendance demeure
posssible.

Nous n’envisagerons pas l’étude de la méiose mas-
culine dont on sait qu’elle met en évidence dans le
sperme 10% d’anomalies chromosomiques, essen-
tiellement de type structural [8]. Ces anomalies ont
une origine de novo dans leur très grande majorité.

LES ANOMALIES CHROMOSOMIQUES

Le caryotype normal réalisé à partir des lympho-
cytes sanguins d’un sujet de sexe masculin com-
porte 46 chromosomes, dont la morphologie est
étudiée par coloration panoptique et la structure
par des techniques de dénaturation.

Ces chromosomes se divisent en deux groupes. Les
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autosomes au nombre de 44, répartis en 22 paires
de chromosomes homologues. Ils sont identiques
chez l’homme et chez la femme. Les chromosomes
sexuels ou gonosomes sont au nombre de 2, un
chromosome X  submédi ocent ri que de tai l le
moyenne, et un chromosome Y  qui est un petit
chromosome acrocentrique.

La f réquence des anomalies chromosomiques est
de 0,6% chez les nouveaux-nés vivants et ces
anomalies se divisent en deux grands groupes :

1. L es anomalies numér iques qui sont déf inies
par le gain ou la perte d’un chromosome. Cette
anomalie peut être présente dans toutes les cellules
de l’ i ndiv idu et el le est  al ors di te “ anomal ie
homogène”, ou seulement présente dans un certain
pourcentage des cellules de l’ individu et elle est
alors dite “anomalie en mosaïque”.

Dans la plupart des cas, une anomalie numérique
entraîne un phénotype anormal.

2. L es anomalies st ructurales qui sont définies
par l a modif ication de la structure d’ un ou de
plusieurs chromosomes. Elles sont elles-mêmes
divisées en deux grands groupes suivant qu’elles :

- entraînent une perte ou un gain de matériel chro-
mosomique. Elles sont alors dites “déséquilibrées”
et entraînent un phénotype anormal,

- n’entraînent pas de perte ou de gain de matériel
chromosomique. Elles sont alors dites “ équili-
brées”  et n’ ont alors aucune action sur le phéno-
type. Mais la ségrégation méiotique des sujets qui
en sont porteurs est perturbée et il peut y avoir for-
mation de gamètes chromosomiquement déséquili-
brés. Si ces derniers sont fécondants, il y a forma-
tion de zygotes porteurs d’une aberration chromo-
somique. L’ évolution se fera soit vers une fausse
couche spontanée précoce, éventualité heureuse-
ment la plus fréquente, soit vers un enfant porteur
d’ une anomalie chromosomique qui ent raînera
chez lui un handicap le plus souvent lourd.

On distingue plusieurs grands types d’ anomalies
structurales équilibrées :

a) Des translocations

- Robertsonienness’il s’agit de fusion centromérique
entre deux chromosomes de type acrocentrique.

- Réciproquess’il y a échange mutuel de fragments
chromosomiques entre deux chromosomes.

b) Des inversions, plus rares, correspondant à la
présence au sein d’un chromosome de matériel
chromosomique retourné de 180 degrés par rapport
à sa situation normale.

Ces anomalies peuvent être familiales, c’est-à-dire
être héritées des parents et présentes chez d’autres
membres de la fratrie. Elle peuvent aussi apparaître
“de novo”.

PLACE DES ANOMALIES 
CHROMOSOMIQUES DANS 

L’INFER TILITE MASCULINE

Toutes les études chromosomiques de sujets mas-
culins infertiles réalisées depuis 1972 sur des séries
d’au moins 500 observations mettent en évidence
un taux de caryotypes anormaux très supérieur à
celui de la population générale [1, 2, 3, 4, 5, 6, 7,
10]. Ces pourcentages varient de 2,2% à 10,3%.
Ces variations de fréquence sont essentiellement
dues aux choix des critères de recrutement en fonc-
tion des résultats des spermogrammes.

En effet, lorsque les critères de sélection sont pré-
cis et identiques, on observe alors une certaine
homogénéité des pourcentages d’anomalies chro-
mosomiques observées, ai nsi que le mont re le
Tableau 1. Dans la population des sujets ayant une
azoospermie, un taux de 15% d’anomali es est
habituellement observé. Dans celle des sujets ayant
une oligospermie inférieure à 10 mill ions/ml de
spermatozoïdes, on note un taux aux environs de
6% d’anomalies chromosomiques.

Notre expérience personnelle réalisée à partir de
1612 sujets étudiés confirme tout à fait ces résul-
tats et cette notion.

Outre les anomalies majeures observées globale-
ment chez 7,7% de nos sujets, nous avons pu noter
la présence d’anomalies mineures de type :

- inversion péricentrique du chromosome 9 dans
1,6 % des cas,

- fragil ité distale d’un bras de chromosome, autre
que l’X, dans 0,32% des cas.

Nous avons réparti nos sujets inferti les en trois
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grands groupes :

1. Les azoospermies. Parmi elles, 90% des stéril-
ités sont d’origine sécrétoire.

2. L es oligosper mies <10 mill ions/ml associées
ou non à une asthénospermie (<40% de formes
mob il es à la premi ère heure) et/ou à un e
t é r a t o s p e r m i e(>40% de formes anormal es).
Parmi elles, 42% sont d’origine sécretoire.      

3. Les oligospermies >10 millions/ml et <20 mil-
l i o n s / m l .Parmi elles, 10% sont d’ origine sécré-
toire.

Les aut res sujets inferti les de ces trois groupes
présentent une stérilité excrétoire et il existe donc
pour certains d’entre eux une possibil ité de cure
médicale ou chirurgicale.

Tous ces sujets ont été explorés sur le plan chro-
mosomique par culture de leurs lymphocytes du
san g pér i phéri q ue en  pr ésence de
Phytohémagglutinine.

La répartition de nos sujets en dif férents groupes
en fonction du type de l’anomalie chromosomique
d’ une part et de l ’altération du spermogramme
d’ autre part (Tableau 2) met  en évidence deux
notions qui nous paraissent essentielles :

- L a premi ère est l ’ accroissement  du taux des

anomali es en corrél ati on avec l a gravi té de
l’ atteinte du spermogramme. On observe un taux
comparable d’anomalies chromosomiques chez les
sujets azoospermiques et chez les sujets ayant une
oligospermie (<107/ml) associée à une asthéno-
tératospermie. A l’ opposé, lorsque l’oligospermie
est isolée, le taux d’anomalies chromosomiques est
4 à 5 fois plus faible.

- La deuxième concerne l e type des anomalies
chromosomi ques observées. L es anomalies des
chr omo somes sex uel s sont  l ’ apanage de
l’azoospermie avec bien évidement le syndrome de
KL I N E F E LT E R et son équi valent  l e syndrome
46,XX.

Ces anomalies sont en relation directe avec la
stéril ité sécrétoire de ces sujets. I l ne faut cepen-
dant pas négliger la possibilité de trouver quelques
rares anomalies structurales du chromosome Y
chez le sujet azoospermique.

A l’ inverse, les anomalies des autosomes sont
essentiellement retrouvées dans les oligospermies,
avec une fréquence accrue dans les formes les plus
sévères. I l est remarquable d’observer, et ce dans
les différentes séries, une prépondérance de la
translocation robertsonienne entre les chromo-
somes 13 et 14. Des études méiotiques entreprises
chez ces sujets porteurs de ce remaniement partic-
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Tableau 1. Infertilité masculine et anomalies chromosomiques.

Pourcentage anomalies chromosomiques

Auteurs Nombre de sujets Global Azoospermie Oligospermie
étudiés < 10.106 < 20.106

Kjessler 1972          1 263 6,7

Koulischer 1975      1 000 3,3

Colombies 1977      717 10,2

Chandley 1979         2 372 2,2 15,4 1,76

Fracarro 1980           2 026 9,1

Retief 1984               496 7,1 14,5                          5,1

Dutrillaux 1985         958 6,1 13,3 3,1

Bourrouillou 1985     952 10,3 15,4                          6,9

Notre étude 1991       1 612 7,7 15,2                          6,7       0,5      



ulier laissent entrevoir la possibilité d’une explica-
ti on physi opathologique des oli go- asthéno-
tératospermies observées.

APPORT DU CARYOTYPE DANS 
L’INFER TILITE MASCULINE

La découverte d’une aberration chromosomique
chez un sujet inferti le va ori enter la conduite à
tenir vis à vis du patient et pourra éventuellement
conduire à un conseil génétique.

Dans les cas d’une azoospermie sécrétoire, la con-
naissance de la cause de sa stérilité, comme le syn-
drome de KLINEFELTERpar exemple, permettra sou-
vent  au sujet de mieux accepter son état et de
l’admettre sans frapper de porte à porte durant des
mois à la recherche d’une hypothèse laissant place
au doute. Ce diagnostic permett ra sans délai
d’envisager une autre alternative pour le couple,
par exemple, par le biais possible d’ une procréa-
tion médicalement assistée avec donneur anonyme. 

Dans les cas où l’infertilité est de type excrétoire et

donc ouverte à une possible thérapeutique médi-
cale ou chirurgicale, la découverte d’une anomalie
chromosomique devra faire proposer au couple,
lorsque une grossesse évoluera, la pratique d’ un
diagnosti c chromosomique anténatal af i n de
s’assurer de l’état normal ou équilibré du caryotype
du foetus. C’ est ainsi qu’à cinq reprises pour des
sujets porteurs de translocation robertsonienne ou
de chromosomes Y  surnuméraires, nous avons pu
rassurer le couple en leur certifiant que leur foetus
n’était pas porteur d’une anomalie chromosomique
déséquilibrée. Par contre dans le cas d’une translo-
cation réciproque découverte après une stérilité de
17 ans, la ségrégation méiotique a abouti à un foe-
tus chromosomiquement déséquilibré et le couple a
demandé une interruption médicale de la grossesse.

Mais le conseil génétique chez les sujets porteurs
d’une anomalie équilibrée, qu’i ls puissent ou non
avoir une descendance, ne doit pas se limiter à leur
cas personnel. Cette anomalie peut très bien être
portée par d’autres membres de la famille et leur
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Tableau 2. Répartition des sujets infertiles en fonction de la nature du spermogramme et du type d'anomalies chro-
mosomiques.

Azoospermie Oligospermie < 107/ml Oligospermie Total
< 2.107/ml

O. OA. OAT. Total

Nombre sujets 506 281 215 172 668 438 1612
étudiés

Anomalies des 72 11 83
gonosomes

Chrom.X (68) 3 (3) (71)

Chrom.Y (4) 2 3 3 (8) (12)

Anomalies des 5 34 2 41
autosomes

t robertsoniennes (1) 1 2 13 (16) (1) (18)

t réciproques (4) 2 3 3 (8) (1) (13)

inversions 1 2 3 (6) (6)

autres 1 3 (4) (4)

TOTAL 77 10 13 22 45 2 124
Pourcentage 15,2% 6,7% 0,5% 7,7%



faire alors courir le risque d’apparition d’un enfant
handicapé et malformé à la naissance. Dans deux
cas de translocation réciproque, celle-ci fut retrou-
vée chez certaines des soeurs des proposants à la
suite du conseil génétique donné à la famille. Lors
de grossesses ultérieures, l ’ indication d’un diag-
nostic chromosomique anténatal a été porté pour
ces deux femmes, ce qui a permis à l’un des cou-
ples d’ éviter la nai ssance d’ un foetus chromo-
somiquement déséquilibré.

CONCLUSION

Devant la concordance des résultats obtenus dans
d i fférentes études, (tout particulièrement lorsque
les critères de recrutement sont comparables) et
devant l ’ importance numéri que des anomal ies
chromosomiques (15 fois plus f réquentes dans
l’ inferti l i t é mascul ine que dans la populat ion
générale), nous sommes convaincus qu’une étude
du caryotype sanguin chez tous les sujets infertiles
ayant au moins une oligospermie inférieure à 10
mill ions de spermatozoïdes/ml, est d’ un grand
intérêt.

En ef fet, la découverte d’ une anomalie chromo-
somique permettra de préciser la conduite à tenir
vis-à-vis du patient et parfois de sa famille. Un
conseil génétique dont l’intérêt humain et matériel
est loin d’être négligeable pourra alors être donné.

Commentaire du lecteur (J. SALVA)

Il s'agit du bi lan d'une série importante de caryotypes
réalisés dans une consultation d'infertilité.Il semble que
ce bi lan ait été pratiqué systématiquement pour toutes
les oligospermies (< 20 millions de spermatozoïdes par
ml). Les résultats confirment sur une large série les don-
nées de la littérature (taux global et variations en fonc-
tion de la numération spermatique).

Les auteurs plaident pour l'introduction systématique du
caryotype dans le bilan d'infertil ité avec les arg u m e n t s
suivants :

- Int érêt  de la découvert e de l 'étiologie chez les
azoospermies.

- Prévention des anomal ies chromosomiques pour la
descendance du sujet lui-même (ou de ses apparentés si
un bilan familial a pu être fait).

Certes, les résultats n'apportent pas de donnée très nou-

velle mais i l s'agi t d'un travai l important et la question
posée : indication du caryotype dans les bilans d'infertil-
ité masculine reste d'actualité.

Dans la discussion, il manque, me semble-t-il, quelques
notions concernant les moyens nécessai res, les rende-
ments et les limites de telles études.

Les moyens

Le caryotype est un examen long et de ce fait assez coû-
teux (= 1200 francs).Les laboratoires de cytogénétique
déjà très encombrés doivent parfois définir des priorités,
ce qui  devrai t condui re à tenter  de mieux cerner  les
groupes à risque.

Les rendements

En cas de thérapeutique (PMA) et grossesse, le rende-
ment de ce type de prévention (en termes de nombre de
grossesses ou naissances pathologiques évitées) est bien
sûr bas. Par contre, il n'y a guère de risque ni de désagré-
ment pour les patients (contrairement au diagnostic anté-
natal qui sera réservé aux seuls couples à risque impor-
tant).

La question posée ici me paraît s'inscrire dans la question
plus générale de la prévention des risques génétiques dans
le cadre des PMA (intérêt, limites, dangers...). Le cario-
type ne serait que l'un des instruments de cette prévention
à côté de l'entretien génétique et du dépistage de telle ou
telle mutation dans les groupes à risque.

Réponse des auteurs

Certes le caryotype sanguin est un examen long mais
son prix n'est que de 680 francs.Il est, à notre avis, tout
à fait justifié de le réal iser dans l'infer ti li té masculine
avec azoospermie ou oligospermie inférieure à 10 mi l-
lions de spermatozoïdes par ml puisqu'on observe dans
ce groupe à risque globalement 10,4% d'anomalies chro-
mosomiques.

Dans ces derniers cas, la rentabil i té économique et
humaine, par le biais du conseil génétique, est alors très
favorable à cet examen, qui ne reste, bien sûr, qu'un des
instruments de prévention.
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SUMMARY

Role of karyotype in male infertility .

In the context of the aetiological investigation of male
infertility, the authors stress the place and the contribu-
tion of blood karyotype testing in the light of their per-
sonal experience based on 1,612 subjects.This examina-
tion  has an important place, as about 15% of azoosper-
mic subjects and 6 to 7% of subjects with oligospermia
less than 10 million spermatozoa per ml, either alone or
in combination with other  abnormal ities of the semen
examination, present a congenital  chromosomal  abnor -
m a l i t y. A remarkable constancy of the resul ts was
observed according to identical recruitment criteria.The
contr ibution of this examination is also important : the
medical  and psychological  value of detecting the cause
of azoospermia, genetic counselling and antenatal chro -
mosomal  diagnosis for  non-azoospermic subjects wi th
an equi librated structural abnormal ity, in whom tre a t -
ment allows a chance of procreation, genetic counselling
for the family of these subjects in order  to prevent the
appearance of a chromosomally abnormal infant. In con-
clusion, the authors argue in favour of the routine use of
this test in al l  infer ti le subjects with at least isolated
oligospermia less than 10 million spermatozoa per ml.

____________________

ZUSAMMENFASSUNG

S t e l l e n w e rt der  genet ischen Unter suchung bei
mannlicher Infertilität.

Im Rahmen der  äti ologischen Untersuchung der
männlichen Infer ti li tät unterstreichenn die Autoren den
S t e l l e n w e rt der  genetischen Untersuchung im Blut.
Grundlage ist ihre persönliche Erfahrung an Hand von
1612 untersuchten Patienten.

Die Untersuchung ist wichtig, da ungefähr 15% aller
Patienten mi t einer  Azoospermie unterhalb von 10
Mi l l ionen Spermotozyten pro ml, ob isolier t oder  in
Kombinat ion mi t einer  sonst igen St ör ung der
Spermiogramms, eine kongeni tal e chro m o s o m a l e
Anomal i e aufw eisen. Bei  g l eichblei benden
Auswahlkriterien zeigen sich diese Ergebnisse mit einer
bemerkenswerten Konstanz.

Die Untersuchung ist zudem wichtig, da die Feststellung
der  Ätiologie bei   azoospermen Patienten medizinisch
und psychologisch von Bedeutung ist. We i t e rhin erg i b t
sich bei  der genetischen Beratung und antenatalen
Diagnostik nicht azoospermer Patienten, die Tr ä g e r
eines ausgegl ichenen stru k t u rellen Umbaus sind, eine
therapeut ische Konsequenz hi nsi cht l i ch  der
Z e u g u n g s f ä h i g k e i t .Für letztgenannte Patienten einer
Geburt mit einem chromosomal anormalen Kind wichtig.

Zusammenfassend stimmen die Autoren für eine system-
atische Durc h f ü h rung dieser Untersuchung bei allen
i n f e rti len Pati enten, d ie zumindest eine i sol ier t e
Ol i gozoospermi e mi t weni ger  als 10 Mi l l i onen
Spermatozyten pro ml aufweisen.

____________________

RESUMEN

Si tio y interes del car iotipo en la infer ti li dad masculina.

En la investigation etiologica de una infertil idad mas -
culina, los autores insisten sobre el sitio y el interes del
car io tipo sanguino con una exper iencia de 1612
pacientes.Cerca de 15% de pacientes azooespermaticos
y 6 a 7% de los infertiles con oligoespermia inferior a
10 M de espermatosoidos/ml, aislada o asociada a otras
anomal ias del  espermogramo, presentan una anomal ia
cromosomica congenital.Una notable constancia de los
resul tados es notada en funcion de cr iter ios de re c l u -
tamiento identico.

Este examen tiene un interes medico y psicologico para la
d e s c u b i e rta de la etiologia en las azooespermias, un
i n t e res para el  consejo genetico y el diagnostico cro m o-
somico antenatal para el paciente mismo, no azooesper-
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matico l levando un re c o rr ido estructural  equil ibrado
donde la terapeutica puede lograr una pro c reacion, y
tambien un consejo genetico para la fami l ia de estos
pacientes para evi tar  un nino cro m o s o m i c a m e n t e
anormal.

En conclusion, los autores consejan la practica sistem-
atica de este examen para todos los sujetos infer t i l e s
con, al menos, una oligoespermia aislada inferior a 10
M/ml de espermatozoidos.

____________________

RIASSUNTO

Posto e apporto del cariotipo nella sterilita maschile.

Nel l 'ambi to del  bi lancio eziologico del la ster i l i tà
maschi le, gl i autor i insistono sul  posto e sul l 'appor t o
del cariotipo sanguino a traverso la loro esperienza per-
sonale basata sullo studio di 1612 soggetti.

Il posto di quest'esame è importante dato che circa 15%
dei soggetti che hanno un'azoospermia e 6 a 7% di col-
oro che hanno un'oligospermia inferiore a 10 milioni di
spermatozoidi al ml, isolata o associata ad altre anoma-
lie del  spermogramma, presentano un'anomalia cro m o-
somica congenitale.Una notevole costanza dei risultati è
osservata in funzione di criteri identici di reclutamento.

L'apporto di quest'esame è anche molto importante :

- Interesse medicale e psicologico del la scoperta del -
l'eziologia nelle azoospermie.

- Consiglio genetico e diagnosi cromosomica antenatale
per il soggetto stesso, non azoospermico e portatore di
un rimaneggiamento strutturale equilibrato, a chi la ter-
apeutica puo dare la speranza di procreare.

- Consiglio genetico per la famiglia di questo soggetto,
allo scopo di evitare l'arrivo di un bambino cromosomi-
camente anormale.

Per concludere gli autori difendono la pratica sistemati-
ca di quest'esame sui soggetti sterili che hanno almeno
un'ol igospermia isolata infer iore a 10 mil ioni  di sper -
matozoidi al ml.

____________________

191


