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Résumé. La prise en charge des couples ot 'homme est infecté par le VIH a vu le jour en 1992,
grace a AE Semprini. Les techniques de lavage et de préparation du sperme ont montré leur
efficacité, notamment quant a la sécurité pour les partenaires non infectés et I’'enfant. Une
diminution progressive du recours a l’assistance médicale a la procréation (AMP) chez les
couples vivant avec le VIH a été constatée depuis que la procréation naturelle a été proposée
comme une alternative. Nous avons pu constater que les résultats d’AMP lorsque I'homme est
infecté par le VIH ou le virus de I’hépatite C (VHC) sont plutdt comparables au groupe témoin.
Aussi l'influence de I"infection par le VIH ou le VHC sur la fertilité semble-t-elle tres limitée,
et cela malgré les effets constatés sur les parametres spermatiques. Les résultats pour le VHB
sont plus contrastés, mais restent a confirmer. Les résultats sont différents pour la femme, chez
qui les résultats sont moins bons en cas d’infection par le VIH, ainsi — quoique qu’il ne s’agisse
que d’une tendance — que par le VHC. Ces résultats semblent en lien avec une diminution de
la réserve ovarienne de ces patientes. L’infection par I’hépatite B ne semble pas affecter les
résultats d’AMP.

Mots clés : assistance médicale a la procréation (AMP), risque viral, résultats diminués, insuf-
fisance ovarienne

Abstract. We have seen that ART results when the man is infected with HIV or HCV are rather
comparable to the control group so the influence of HIV or HVC infection on fertility appears
very limited, despite presence of effects on spermatic parameters. On the other hand, the
results for HBV are more contrasted but remain to be confirmed. For the woman, the results
are different with actually worse results when the women is infected with HIV, may be a trend
also for HCV these results seem related to a decrease in the ovarian reserve of these patientes.

Key words: ART in viral context, lowers result, ovarian failure

L es résultats de I’assistance médi-
cale a la procréation (AMP) en cas
de risque viral sont assez peu étudiés
dans la littérature. De nombreux pays
n‘ont en effet pas de prise en charge
spécifique pour les patients avec séro-
logies positives. Il n‘est en effet pas
détecté de séquences virales apres
culture et vitrification d’ovocytes ou
d’embryons de patients séropositifs
pour le VIH ou les virus des hépatites B
ou C (VHB/VHC), comme I’a montré
Cobo [1].

Nous proposons d’étudier ici les
résultats virus par virus, pour I’homme
puis la femme.
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Chez les hommes

Tirés a part : R. Haj Hamid Afin d’essayer de comprendre si

I’infection virale affecte la fertilité des

hommes infectés, plusieurs équipes
ont comparé les parameétres sperma-
tiques entre les hommes infectés et les
sujets non infectés.

Le virus de
Vimmunodeéficience
humaine

La qualit¢ du sperme chez les
patients infectés par le VIH a été le
sujet de plusieurs études, avec des
résultats contradictoires : Dulioust et
al., en 2002, ont étudié 189 hommes
infectés par le VIH (94 % traités), par
comparaison avec soixante-dix-neuf
témoins dont les partenaires étaient
candidates a une AMP pour indication
tubaire. Ils ont montré :

— une diminution du volume éja-
culatoire ainsi que du pourcentage
des spermatozoides (SPZ) mobiles
rapides et progressifs (a),
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— une augmentation du pourcentage de SPZ mobiles
progressifs lents (b) et de la concentration des cellules non
spermatiques [2].

L’équipe de Bujan, en 2007, a comparé les para-
meétres spermatiques de 190 hommes infectés par le VIH
(91 % traités) a ceux de 218 hommes non infectés. Les
hommes infectés par le VIH présentaient un volume et
une mobilité progressive inférieurs a ce qui est observé
chez les témoins, mais un pH supérieur [3]. Par ailleurs,
Kehl et al., en 2011, ont observé, chez 133 hommes
infectés par VIHT (75 % traités), un volume éjaculatoire,
une mobilité lente progressive (b) et un pourcentage des
formes typiques inférieurs (non significativement) a ceux
des quatre-vingt-treize sujets contrdles, mais un volume
éjaculatoire significativement moindre. Ses résultats ne
montrent pas d’effet du traitement antirétroviral sur ces
parametres [4].

En revanche, I'équipe de Lorusso, en 2010, a observé,
chez trente-quatre hommes infectés par le VIH, une mobi-
litt a + b comparable a celle chez 130 hommes non
infectés. Cette valeur était en revanche inférieure aux 130
contrbles chez les quarante et un sujet co-infectés VIH-
VHC, de méme que la vitalité était moindre [5]. Garrido
a observé les parametres spermatiques chez vingt-sept
hommes infectés par le VIH, quarante-six co-infectés VIH-
VHC et soixante-treize témoins ; il ne rapporte aucune
différence significative [6].

Le virus de I’hépatite B

Plusieurs études ont montré les effets du VHB sur les
parameétres spermatiques. Zhou et al., en 2011, se sont
ainsi intéressés a la qualité du sperme et aux résultats de
I’AMP (fécondation in vitro [FIV] et injection intracyto-
plasmique de spermatozoide [ICSI]) chez 457 hommes
infectés par le VHB. Leurs résultats montrent une dimi-
nution de la mobilité a+b (criteres de I’Organisation
mondiale de la santé [OMS] 1999) dans les deux groupes
(patients infectés et témoins sains VHB négatif). Les mobi-
lités a et b et a+b dans le groupe VHB positif étaient en
outre inférieures a celles du groupe des témoins sains. De
plus, le taux d’asthénospermie dans le groupe VHB positif
était plus élevé, accompagné d’une diminution de volume
et de la numération (les valeurs restant toutefois dans les
normes de ’OMS 1999) [7].

Lorusso et al. ont observé une mobilité et une vita-
lité moindre, chez trente hommes VHB positifs, que chez
130 sujets négatifs [5], quand Oger et al. rapportent,
chez trente-deux hommes VHB positifs, une mobilité
a+b inférieure a celle de soixante-quatre hommes VHB
négatifs [8].

L’incubation avec I"antigéne HBs (Ag HBs) induit une
diminution dose- et temps-dépendante de la mobilité a+b
de spermatozoides, ainsi qu’une perte du potentiel de

membrane de mitochondrie et un amoindrissement de la
capacité de fécondation [9].

Bei et al., en 2017, ont rapporté, chez 3 124
patients infectés par le VHB, une incidence de l'infertilité
d’origine immunitaire significativement supérieure a celle
du groupe témoin, ainsi qu’un pourcentage des formes
typiques fortement supérieur, un volume éjaculatoire et
une concentration des spermatozoides inférieurs (non
significativement) [10].

Shi et al. ont également rapporté, en 2014 chez 136
hommes infectés par le VHB, un pourcentage des formes
typiques (P < 0,01) inférieur a celui du groupe témoin,
constitué de 448 couples non infectés [11].

Le virus de I’hépatite C

L’équipe de Durazzo a mis en évidence, chez dix
hommes infectés par le VHC, une mobilité a+b inférieure a
celle de seize hommes contréle, ainsi qu’une morphologie
altérée [12]. Une autre étude a rapporté, chez vingt-sept
hommes VHC positifs, une mobilité et une vitalité infé-
rieure a celles de 130 patients négatifs [11].

En revanche, Garrido et al., en 2005, n’ont trouvé
aucune différence entre les parametres spermatiques
de cinquante-cinq hommes infectés par le VHC et
ceux de soixante-treize témoins [6]. De méme, en
2015, Lin Yang et al., observent, chez soixante-dix-huit
hommes infectés par le VHC, des parameétres spermatiques
(volume, concentration, mobilité progressive, pourcen-
tage de formes typiques) comparables a ceux de 1 256
témoins [13].

A l'inverse, en 2017, Hussein et al. rapportent chez
trente patients infectés par le VHC, un taux d’anticorps
antispermatozoides significativement supérieur a celui de
trente hommes non infectés, ainsi qu’une numération de
spermatozoides, une mobilité totale et une mobilité pro-
gressives significativement inférieures [14].

Résultats d’assistance médicale
a la procréation chez les couples
dont P’homme est infecté

Le virus de I'immunodéficience humaine

En raison des progres significatifs dans le traitement
du VIH-1, cette infection est devenue graduellement une
maladie chronique, traitable. Les personnes séropositives
traitées avec succes peuvent avoir une espérance de vie
normale, et de plus en plus de couples sérodiscordants
pour le VIH sont désireux d’une grossesse.

Semprini a réussi, en 1992, a obtenir dix-sept gros-
sesses en inséminant des partenaires non infectés par le
sperme lavé de leur conjoint séropositif pour le VIH. Ces
grossesses n’ont donné lieu a aucune séroconversion chez
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les femmes, et aucun des dix bébés qui en sont nés n’était
infecté [15]. Ces résultats ont suscité un grand espoir
chez les couples dont I'homme est infecté par le VIH.
Plusieurs équipes ont depuis montré |'efficacité et la sécu-
rité de I'insémination intra-utérine (IIU) en cas d’infection
par le VIH du partenaire masculin. Bujan et al. ont ainsi
comparé les résultats de 294 tentatives d’'llU concernant
quatre-vingt-quatre couples sérodiscordants ou I’homme
est infecté par le VIH avec 320 tentatives d’insémination
avec donneurs (IAD) pour quatre-vingt-dix couples. Ils rap-
portent un taux de grossesses et de naissances plus élevé
chez les couples sérodiscordants que chez les IAD, mais
sans différence significative. Aucune contamination de la
conjointe n’a été observée [3].

En 2017, Vankerkem et al. n’ont rapporté aucune diffé-
rence du taux de naissance entre quatre-vingt-dix couples
ayant bénéficié de quatre-vingt-dix cycles de FIV et dont
['homme était infecté par le VIH (dix-huit enfants sains
sont nés) et le groupe des témoins [16].

Une autre étude intéressante est celle réalisée par
Wu et al. en 2011 qui ont suivi quatorze couples HIV
discordants ayant bénéficié de vingt-deux cycles d’ICSI,
comprenant des lavages de sperme par des centrifugations
sur gradient de densité suivis par la méthode dite swim
up. Parmi ces couples HIV discordants, 24 % ont eu une
grossesse suite au transfert frais. Et le taux de grossesse
cumulative a atteint 43 %. Ces taux étaient compara-
bles a ceux observés dans le groupe témoin utilisant le
sperme congelé en raison d’absence de conjoint le jour
de la tentative, et a un autre groupe témoin chez qui ont
été utilisés des spermatozoides congelés obtenus par des
prélevements chirurgicaux (testiculaire ou épididymaire).
Aucune séroconversion des méres ni des enfants n'a été
relevée [17].

Le virus de I’hépatite B

Zhou et al. en 2011 ont comparé les résultats de 587
cycles de FIV classique et de 325 cycles d’ICSI chez 457
couples dont ’homme est infecté par le VHB avec un
groupe témoin constitué de 459 couples non infectés. Ils
rapportent des taux de fécondation, d’embryons de top
qualité et d'implantation et de grossesse cliniques pour
les tentatives d’'ICSI (P < 0,05). En revanche, les résultats
étaient comparables a ceux du groupe témoin pour la FIV
(P> 0,05) [7].

Shi et al., en 2014, ont comparé les résultats de FIV
chez 136 couples dont I’'homme était infecté par le VHB a
un groupe témoin constitué de 448 couples non infectés.
Le taux de fécondation était significativement moindres
dans le premier groupe (P < 0,01), mais le taux de gros-
sesses cliniques était comparable [11].

Zhigin Bu et al. ont comparé dix-neuf couples dont
I"homme était infecté par le VHB a 196 couples témoins,
et ont observé que |'atteinte du partenaire masculin par

le VHB n’a qu’un faible impact sur les résultats de I'ICSI
chez les receveuses d’ovocytes. lls rapportent des taux
de fécondation, de grossesse cliniques, et de naissance
vivante comparables au groupe témoin, et ceci malgré
un taux d’implantation inférieur (non significativement)
(P> 0,05) [18].

Le virus de I’hépatite C

Lin Yangetal., en 2015 ontcomparé les résultats de FIV
chez soixante-dix-huit couples dont I’"homme est infecté
par le VHC avec ceux d’'un groupe témoin constitué de
1 256 couples non infectés. lls rapportent des taux de
fécondation, d’embryons de top qualité, de grossesses cli-
niques, et de fausses couches comparables dans les deux
groupes [13].

Résultats d’assistance médicale
a la procréation chez les couples
dont la femme est infectée

Le virus de I'immunodéficience humaine

Plusieurs études suggerent un effet de la séropositivité
de la femme pour le VIH sur les résultats de I’AMP. Ainsi,
si Vankerkem et al., en 2016, observent que les résul-
tats de FIV étaient similaires a ceux de témoins lorsque
les hommes étaient séropositifs, et demeuraient accep-
tables lorsque les femmes étaient séropositives, ils étaient
en revanche extrémement réduits pour les couples séro-
concordants. Les hypotheses avancées pour expliquer ces
différences faisaient notamment valoir que nombre de ces
patients étaient déja gravement atteints par I'infection au
VIH, et que ces résultats devraient étre réévalués chez des
patients traités tot dans leur maladie [16].

Stora et Epelboin, en 2016, avaient comparé le pre-
mier cycle de FIV de femmes infectées par le VIH-1 a
celui de témoins séronégatifs. Les résultats ne montraient
pas de différences en termes de taux de fécondation
ou de nombre moyen d’embryons transférés. Le taux de
grossesse clinique par transfert était en revanche signi-
ficativement plus bas (12 versus 32 %), tout comme le
taux d'implantation (10 versus 21 %) et le taux de nais-
sances vivantes (7 versus 19 %). Les hypotheses évoquées
concernant les taux de grossesse et de naissance vivantes
orientaient vers une altération de la qualité ovocytaire,
voire un défaut d’« implantabilité » lié au VIH. Les auteurs
proposaient ainsi de discuter, pour ces patientes dont la
grossesse devrait étre retardée, d’une préservation de la
fertilité [19].

L’équipe de Marques a réalisé, en 2015, une méta-
analyse regroupant dix études, a effectifs réduits, menées
chez des couples sérodiscordants dont la partenaire était
infectée par le VIH. Dans la plupart des études, le taux
d’annulation de la stimulation ovarienne était plus élevé et
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Tableau I. Nombre d’inséminations, de grossesses évolutives
et d’enfants nés en 2003 et 2004

Tableau 4. Nombres de cycles d’inséminations réalisés jour
des patients séropositifs pour le VHB

2003 2004 2003 2004
Inséminations 538 678 Cycles d’insémination 14 42
Grossesses évolutives 72 114 Grossesses évolutives 1 3
Enfants nés 76 115 Enfants nés 1 3

Tableau 2. Nombre de cycles de fécondation in vitro, sans
micro-injection (FIV) et avec micro-injection (ICSI), de
transferts d’embryons décongelés (TEC), de grossesses

évolutives et d’enfants nés en 2003 et 2004

2003 2004

FIV. ICSI TEC FIV ICSI TEC
Tentatives 20 241 66 40 252 76
Grossesses évolutives 1 42 3 11 44 4
Enfants nés 0 43 4 7 39 3

Tableau 3. Prise en charge des patients VIH* (avec ou sans
co-infection avec d’autres virus) en 2015

Homme Femme Hommeet Total

VIH* VIH*  femme VIH*
Tentatives* 252 276 68 596
Grossesses évolutives 46 29 3 78
Accouchements 42 25 3 70
Enfants nés vivants 43 23 2 73

* Tentatives : inséminations, ponctions ou décongélations.

le taux de grossesse était plus faible chez ces femmes ; les
différences n’étaient cependant significatives, concernant
ces deux taux, que dans une seule étude. Les auteurs en
appelaient donc a la réalisation de nouvelles études cas-
témoins, prospectives et appariées, pour comprendre les
effets spécifiques de I'infection par le VIH sur la réponse
ovarienne et les résultats de I’AMP [20].

En 2005, I’Agence de la biomédecine avait publié
« AMP arisque viral : état des lieux, résultats de I'enquéte
au 1°" décembre 2005 » (tableaux 1 et 2) [21]. Leurs résul-
tats confirmaient les bons résultats des 11U, lorsqu’elles
sont possibles, dans ces indications : 13 et 17 % de gros-
sesses évolutives en 2003 et 2004. Les résultats sont moins
bons pour la FIV, et les rapporteurs évoquaient un contexte
d’infertilité associé au risque viral.

L’édition 2015 du rapport d’activité de I’Agence de la
biomédecine présente, pour ’AMP en risque viral VIH,
un taux de grossesse évolutives pour les femmes de 10 %
(toutes techniques confondues : 11U, FIV, ICSI et transfert
d’embryon congelé [TEC]) et presque 9 % de naissance
vivante (tableau 3). Ces valeurs sont de 18 et 19 %, res-

Tableau 5. Nombre de cycles de fécondation in vitro, sans
micro-injection (FIV) et avec micro-injection (ICSI), de
transferts d’embryons décongelés (TEC), de grossesses

évolutives et d’enfants nés en 2003 et 2004 pour des patients
séropositifs pour le VHB

2003 2004

FIV ICSI TEC FIV ICSI TEC
Tentatives 61 64 23 76 120 27
Grossesses évolutives 9 12 4 9 22 2
Enfants nés 8 11 4 6 26 2

pectivement, pour I’'homme infecté par le VIH, et, comme
chez Vankerkem, encore plus basses quand les deux
membres du couple sont infectés : 4 et 3 % [16-22].

Le virus de I’hépatite B

Chen et al. en 2014 ont mené, en 2014, une étude
cas-témoin en Chine, ou la prévalence est importante,
sur 123 femmes infectées par le VHB, comparées a un
groupe controle apparié. Les résultats sont similaires en
tous points entre les deux groupes : dosage de la gonado-
trophine utilisée, taux sériques d’cestradiol, épaisseur de
I"endometre le jour de I'injection d’hCG et nombre moyen
d’ovocytes récupérés, ainsi que les taux d’implantations
(30,52 % par transfert dans le groupe des femmes séropo-
sitives contre 28,34 % pour le contrdle) et de naissances
vivantes (42,28 versus 40,65 %) [23].

L’hypothese retenue pour cette augmentation était une
prévalence de l'infertilité tubaire plus élevée chez les
patientes hépatite B : 57,1 % contre 42,2 %.

Selon le rapport de 2005 de I’Agence de la bioméde-
cine, les taux de grossesses en insémination sont moins
bons en cas d’infection par le VHB que pour le VIH
(tableaux 4 et 5).

En FIV, ICSI et TEC les taux de naissance sont respec-
tivement 13 %, 17 %, 7 % en 2003 et 7 %, 21 % et 7 %
[21].

Le virus de I’hépatite C

Skaw-Jackson a mené, sur ce sujet, une étude cas-
témoin et une revue de la littérature (2017), dont il ne par-
vient a dégager aucune conclusion claire. Effectivement,
trois études sur cing ont observé un impact de I'infection
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Tableau 6. Nombre de cycles d’inséminations réalisés pour
des patients séropositifs pour le VHC (avec ou sans
co-infection VHB)

2003 2004
Cycles d’insémination 93 71
Grossesses évolutives 4 6
Enfants nés 4 7

Tableau 7. Nombre de cycles de fécondation in vitro, sans
micro-injection (FIV) et avec micro-injection (ICSI), de
transferts d’embryons décongelés (TEC), de grossesses

évolutives et d’enfant nés en 2003 et 2004 pour des patients
séropositifs pour le VHC (avec ou sans co-infection VHB)

2003 2004

FIV ICSI TEC FIV ICSI TEC
Tentatives 77 205 28 80 182 35
Grossesses évolutives 9 40 1 10 36 2
Enfants nés 8 37 0 8 31 2

par le VHC sur les taux de stimulation, de fécondation,
d’implantation et de grossesse. Cette corrélation semblait
en lien avec la réplication virale [25]. Une deuxieme
étude, menée en 2015 par Yang, ne rapportait quant a
elle aucun effet de I'hépatite C sur les résultats d’AMP
[13]. Enfin, une troisieme étude, d’Englert, montrait que
I’absence de réponse ovarienne était significativement
plus probable chez les femmes séropositives pour le VHC
que chez les témoins (10/42 versus 5/84 cycles, respecti-
vement). Ces patientes avaient en outre recu plus d’unités
de gonadotrophine que les témoins, pour un nombre
d’ovocytes collectés similaires et un nombre inférieur
d’embryons. Néanmoins, les caractéristiques morpholo-
giques de I’embryon, le nombre d’embryons transférés et
les taux d’implantation et de grossesse étaient similaires
dans les deux groupes [26].

Les taux de grossesses évolutives étaient, en 2003
et en 2004, respectivement de 4 et de 8 % par cycle
d’insémination (tableau 6). Ces taux sont plus faibles que
ceux obtenus chez les patients VIH avec la méme tech-
nique. Les contraintes réglementaires de préparation du
sperme et de recherche du virus dans le sperme chez
ces couples infertiles présentant fréquemment une insuf-
fisance spermatique pourraient appauvrir la préparation
spermatique dont on dispose pour I'insémination et ainsi
diminuer les chances de succes.

Le tableau 7 montre que les taux de naissance sont
10 %, 18 %, 0 % en 2003 et 10 %, 17 % et 5,71 %.

Les résultats donnés en 2015 par I’Agence de la bio-
médecine ne différencient ni les hépatites B ou C ni les
membres du couple touchés.

Tableau 8. Prise en charge des patients VHC/VHB en 2015

Couples dont au moins un des
deux membres est infecté par
le VHC et/ou le VHB

Tentatives* 1201
Grossesses évolutives 174
Accouchements 163
Enfants nés vivants 173

* Tentatives : inséminations, ponctions ou décongélations.

Le tableau 8 montre que les taux de naissances vivantes
sont de 14 % en combinant lIU, FIV, ICSl et TEC.

Conclusion

La prise en charge des couples ol ’homme est infecté
parle VIH avu le jouren 1992, grace a Semprini. Plusieurs
études ont démontré Iefficacité des techniques de lavage
et de préparation du sperme, notamment en termes de
sécurité pour les partenaires non infectés et pour |’enfant
congu [27-28]. Une diminution progressive du recours a
I’AMP chez les couples vivant avec le VIH a été constatée
depuis que la procréation naturelle a été proposée comme
une alternative. Néanmoins, I’AMP garde toujours sa place
en cas d'infertilité.

Nous avons pu constater que les résultats de I’AMP
lorsque I’'homme est infecté par le VIH ou le VHC sont
plutdt comparables au groupe témoin. Aussi I'influence
de ces deux infections sur la fertilit€ apparait-elle tres
limitée, et cela malgré les effets objectivés sur les para-
metres spermatiques. Les résultats pour le VHB sont en
revanche plus contrastés, mais ils restent a confirmer. Pour
la femme, les résultats sont différents ; ils sont moins bons
lorsque la patiente est infectée par le VIH, et il existe égale-
ment une tendance dans ce sens défavorable pour le VHC.
Ces résultats semblent en lien avec une diminution de la
réserve ovarienne de ces patientes alors que I'infection par
["hépatite B ne semble pas impacter les résultats en AMP.

Liens d’intérét : Les auteurs déclarent n’avoir aucun lien d’intérét
en rapport avec cet article.
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