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INTRODUCTION

Dans les regions arides et semi-arides du Maghreb, notamment les zones rocheuses du
Sahara, de nombreuses espéeces animales ont développé des stratégies adaptatives leur
permettant de survivre aux conditions environnementales extrémes (Gernigon, 1992;
Simonneaux et al., 2013). Parmi ces espéces, les Rongeurs déserticoles, qu’ils soient diurnes
ou nocturnes, présentent des adaptations physiologiques et comportementales remarquables,
faisant d’eux des modeles pertinents pour 1’étude de la reproduction en milieu extréme. De
plus, ces espéces ont une activité reproductrice restreinte a une période spécifique de 1’année,
leurs appareils reproducteurs méale et femelle subissent des variations pondérales (Amirat et
al., 1980; Khammar, 1987; Madani, 2019; Hamidatou Khati et Hammouche, 2021),
structurales (Hamidatou Khati et al., 2018; Hamidatou Khati, 2020; Djouahra et al., 2021,
Hamidatou Khati et Hammouche, 2021; Djouahra, 2022), ultrastructurales (Gernigon, 1992;
Boubekri, 1998) et hormonales (Amirat et al., 1980; Hammouche et Madani, 2013; Madani et
al., 2015; Madani, 2019).

Parmi ces especes, Ctenodactylus gundi (C. gundi), un Rongeur diurne, constitue un
modele pertinent pour I’étude des mécanismes d’adaptation reproductive en zone désertique.
Il se caractérise par un cycle reproducteur saisonnier bien marqué, accompagné de
remaniements histologiques testiculaires selon les saisons (Gouat et Gouat, 1983). Toutefois,
les données sur sa physiologie testiculaire et son cycle spermatogénique est quasi absente de
la littérature. Contrairement a d'autres Rongeurs déserticoles comme Psammomys obesus
(Djouahra et al., 2021; Djouahra, 2022) ou Gerbillus tarabuli (Hamidatou Khati et al., 2018;
Hamidatou Khati, 2020; Hamidatou Khati et Hammouche, 2021).

Ce travail, réalisé au sein de I’équipe 3 du LRZA (USTHB), s’appuie sur une approche
histomorphométrique pour explorer I’activité testiculaire chez C. gundi en période de

reproduction.
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DONNEES BIBLIOGRAPHIQUES

I. Organisation structurale et fonctionnelle du testicule
I.1. Anatomie du testicule

Chez les Mammaliens, le testicule est un organe pair, de forme ovoide, d’aspect blanchatre
et enveloppé d’une capsule conjonctive, I’albuginée. Il se situe a I’extérieur de la cavité pelvienne
dans le scrotum (Fig. 1A). Cette localisation extra-abdominale permet le bon déroulement de la
spermatogenese en maintenant une température inférieure de 2 a 4°C a celle du corps (Thibault et
Levasseur, 2001; Le Moigne et Fourcier, 2009 ; Tortora et Derrickson, 2017; Al-Mamari, 2023).

I.2. Histologie du testicule

Le testicule est constitué de deux compartiments, le compartiment tubulaire correspondant
aux tubes séminiféres et le compartiment intertubulaire correspondant au tissu interstitiel (Whitney
et Suttie, 2018) (Fig. 1B).

1.2.1. Tubes séminiféres

Ils sont entourés d'une lame basale, de fibres de collagéne, de fibroblastes et de cellules
myoides (péritubulaires) constituant ainsi la membrane propre (Dadoune et Demoulin, 2001). Ils
sont tapissés par un épithélium séminifére pluristratifié contenant deux populations cellulaires
distinctes: les cellules somatiques de Sertoli et les cellules germinales. Leur lumiére occupe le
centre des tubes et dans laquelle sont libérés les spermatozoides (Davidoff et al., 1990; Dadoune et
Demoulin, 2001; Laura et al., 2013) (Figs. 1B et 2).

1.2.1.1. Cellules germinales

Elles sont intercalées entre les cellules de Sertoli et disposées en couches superposées:
spermatogonies, spermatocytes I, spermatocytes 11, spermatides rondes, spermatides allongées et
spermatozoides. Elles sont étendues sur toute I'épaisseur de I'épithélium séminifére, représentant
ainsi les différentes étapes de la spermatogenése (Kerr et al., 2006; Jégou et al., 2014) (Figs. 1B et
2).

A. Spermatogonies

Ce sont des cellules diploides, de petite taille, de forme arrondie ou ovalaire et situées en
contact étroit avec la lame basale de 1’épithélium séminifére (Russell et al., 1990; Hess et De
Franca, 2009) (Fig. 2). Elles subissent plusieurs séries de mitoses et de différenciation pour donner
naissance a des spermatocytes I.

Chez le Rat, selon I’aspect de leur noyau et leur position au sein de 1’épithélium, on
distingue divers types de spermatogonies (Weber et Russell, 1987; De Rooij et Russell, 2000;
Aponte et al., 2005; Jan et al., 2012):

— Spermatogonies A single (As), situées au-dessus de la lame basale des tubes séminiféres.

2
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Figure 1. Représentation schematique du testicule des Mammaliens.
(A) Aspect anatomique. (B) Aspect structural (Le Moigne et Foucrier, 2009).
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Spermatogonies A paired (Apr), disposées par paire avec cytokinese incomplete.
Spermatogonies A aligned (Aal), alignées en chaines en nombre de 4, 8, 16 et parfois 32.

Ces 3 types de spermatogonies sont fréquemment appelés spermatogonies indifférenciées. Les
spermatogonies Aa se différencient en spermatogonies Al qui donneront naissance
successivement par divisions mitotiques aux spermatogonies A2, A3, A4, intermédiaires (In) et
B (Fig. 3). Leur cyto-morphologie est bien elucidée par Chiarini-Garcia et Russell (2001) (Fig.
4).

Chez les autres Mammaliens tel que I’Homme, leur nomenclature est différente. On

distingue:

Spermatogonies A: dites poussiéreuses a noyau homogéne avec la présence de 1 a 2 nucléoles
(Dang, 1971), qui sont subdivisées en:
o Spermatogonies A denses dites As (A sombre) ou Ad (A dark): caractérisées par un
noyau sphérique dense avec une chromatine finement granuleuse.
o Spermatogonies A pales dites Ap: caractérisées par un noyau ovoide clair avec une
chromatine granulaire diffuse et pale.
Spermatogonies B: dites croltelleuses a noyau ovalaire clair ayant une chromatine en mottes et
un nucléole bien visible (Thibault et Levasseur, 2001; Nihi et al., 2017).

Spermatocytes

Spermatocytes | sont de grande taille (résultat de 1’accroissement cytoplasmique), de forme
sphérique et a noyau arrondi. lls sont les premiéres cellules a migrer vers le compartiment
adluminal situées a distance de la lame basale. Ils s’engagent dans la premiére division de
méiose et donnent naissance aux spermatocytes Il (Chiarini-Garcia et Russell, 2001) (Figs. 2 et
3).

Spermatocytes Il sont de petite taille, avec un noyau a chromatine en mottes semblable a celui
des spermatides rondes neoformées mais avec un diamétre plus grand. Ils sont rarement
observés en raison de l'absence d'interphase, ce qui rend leur mitose équationnelle
particulierement rapide (Dang, 1971; Holstein et Roosen-Runge, 1981; Nihi et al., 2017). A la
fin de cette division, naissent les spermatides (Domanskyi, 2007) (Figs. 2 et 3).

Spermatides
Les spermatides rondes situées en position interne, sont de petite taille, de forme arrondies, a

noyau sphérique a chromatine finement granuleuse et a cytoplasme peu abondant. Au cours de
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s As
Permatogonie®
ndifférenciee’

Figure 3. Les différentes cellules germinales impliquées dans la spermatogenese chez le Rongeur
(Laraetal., 2018).
Spermatogonies (A- In- B), spermatocytes I: préleptoténe (PI), leptoténe (L), zygoténe (2),
pachytene (P), diplotene (Di) et métaphasique (Ml et MII), spermatides rondes (R) et allongées (E).

p—

Gros noyau ovalaire légérement plus sphérique que ceux
des cellules précédentes avec jusqu'aux 3 nucléoles
réticulaires.

Spermatogonie A

Noyau avec un peu d'hétérochromatine tapissant
I'enveloppe nucléaire. Les nucléoles sont plus allongés.

Noyau plus arrondi. L'1/4 de I’enveloppe nucléaire est
tapissée d’hétérochromatine. Les nucléoles sont réticulés
et s’étendent profondément dans le nucléoplasme.

Noyaux plus arrondis et deviennent dun aspect plus
marbré avec I'augmentation de la taille et du nombre des
amas d'hétérochromatine qui restent toujours attachés a
I'enveloppe nucléaire.

L’hétérochromatine recouvre presque la totalité du
noyau avec 1 a2 nucléoles compacts.

Spermatogonie Int ¢ o
= = [ Le noyau plus sphérique et une euchromatine plus
Spermatogonie B homogéne. L’hétérochromatine, sous forme de
petites mottes, tapisse moins l'enveloppe nucléaire.

Figure 4. Les caractéristiques des spermatogonies chez le Rat (Chiarini-Garciaand Russell, 2001

modifié).
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la spermiogénese, elles subissent un processus de différenciation qui les transforme
progressivement en spermatides allongées (Figs. 2 et 3).

— Les spermatides allongées présentent un noyau ovalaire, triangulaire ou allongé. Elles sont
repoussées de plus en plus vers la lumiere du tube séminifére tout en restant en contact étroit
avec la cellule de Sertoli (Holstein et Roosen-Runge, 1981; Vacheret, 1999; Ramé et al., 2007;
Nihi et al., 2017) (Figs. 2 et 3).

D. Spermatozoides

Ce sont des cellules hautement différenciees, allongées, avec tres peu de cytoplasme. Elles
présentent une téte contenant un acrosome et un noyau, une piéce intermédiaire et un flagelle. Elles
sont situées en bordure de la lumiére du tube, prétes a quitter 1’épithélium séminifere (Thibault et
Levasseur, 2001; Kierszenbaum, 2006; Saint-Dizier et Chastant-Maillard, 2014) (Fig. 2).

1.2.1.2. Cellules de Sertoli

Elles s’étalent sur toute la hauteur de 1’épithélium séminifére, reposant sur la lame basale et
atteignant la lumiere tubulaire par leur pdle apical. Leurs faces latérales sont étroitement reliées aux
prolongements des cellules de Sertoli voisines en forment des cryptes pour héberger les cellules
germinales en développement (Fig. 2). Le contact étroit entre les cellules de Sertoli par des
jonctions serrées (Li et al., 2012; Franca et al., 2016) comprenant des claudines et des occludines
(Wong et al., 2004; Xia et al., 2005) permet une barriére étanche dite barriére hémato-testiculaire
qui est a lorigine de la séparation des deux compartiments, 'un basal, contenant les
spermatogonies et les spermatocytes I en préméiose (stade préleptoténe), et I’autre, adluminal,
comportant les cellules en meéiose et en cours de différenciation terminale (Fig. 2). Au pdle apical
de la cellule de Sertoli, sont implantées, grace aux jonctions adhérentes, des spermatides qui
achevent leur différenciation. Le noyau de la cellule de Sertoli est lobulé et volumineux, il est situé
en position basale parfois para-basale ayant une chromatine diffuse et un gros nucléole indiquant
une activité élevée de synthése d’Acide Ribo-Nucléique ribosomique (Zhu et al., 1997;
Kierszenbaum, 2006; Le Moigne et Foucrier, 2009; Kisipan et al., 2014; Franca et al., 2016). La
cellule de Sertoli, en plus de son r6le structural, exerce des fonctions mécaniques par son
cytosquelette en permettant la migration des cellules germinales vers la lumiére du tube séminifeére.
Elle assure notamment leur nutrition. Elle régule localement la spermatogenese en contrélant
I’activité des cellules germinales et de Leydig. Elle est dotée en outre d’une fonction phagocytaire
puisqu’elle ¢élimine les cellules germinales en apoptose, les spermatozoides malformés et les
cytoplasmes des corps résiduels (Regaud, 1901; Thibault et Levasseur, 2001; Le Moigne et
Foucrier, 2009).
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1.2.1.3. Cellules péritubulaires

Ce sont des cellules musculaires lisses péritubulaires, dites myoides, de forme aplatie et
fusiforme, dont I’activité est régulée par le systéme nerveux autonome (Fig. 2). Elles assurent des
mouvements contractiles péristaltiques des tubes seminiféres (Verhoeven et Hoeben, 1995) et
contribuent & la régulation de la spermatogenése en élaborant la matrice extracellulaire ainsi que les
facteurs de croissance qui affectent la fonction sertolienne (Maekawa et al., 1996; Verhoeven et al.,
2000).

1.2.2. Tissu interstitiel

C’est un tissu conjonctif [ache richement vascularisé au sein duquel se trouvent les cellules
de Leydig. Ces cellules somatiques sont de grande taille et de forme polygonale retrouvees soit
isolées ou groupées en amas autour des capillaires sanguins (Leydig, 1850; Winnall et Hedger,
2013; Smith et Walker, 2014) (Fig. 1A). Elles sont dotées de tous les éléments caractéristiques des
cellules élaborant des hormones stéroides, constituant ainsi, la glande interstitielle du testicule
(Haider, 2004; Wistuba et al., 2007; Zirkin et Papadopoulos, 2018).

1.3. Physiologie du testicule
A partir de la puberté, le testicule assure une double fonction: une fonction exocrine
correspondant a la spermatogenese, et une fonction endocrine qui consiste en la synthése et la

sécrétion des androgenes, la testostérone principalement (Kierszenbaum, 2006).

1.3.1. Spermatogenese

Lors de la spermatogenése, processus continu, les spermatogonies (diploides) se
transforment progressivement en spermatozoides (haploides) (Russell et al., 1990; Johnson et al.,
1991). La succession des étapes de la spermatogenese (prolifération, accroissement, méiose et
spermiogenése) (Johnson et Everitt, 2002) constitue le cycle spermatogénétique. Sa durée est
constante et varie selon les especes et chaque phase dure environ un tiers du processus (Kerr et al.,
2006).

1.3.1.1. Prolifération

Elle démarre dés la vie feetale et devient plus active a la puberté et se poursuit jusqu’a la
sénescence. Elle concerne les spermatogonies.

Chez le Rat, la spermatogonie As représente la cellule diploide souche de réserve, elle se
divise en donnant naissance a une paire de spermatogonies Apr, qui a son tour se divise pour
engendrer 4 spermatogonies, 8, 16 et occasionnellement 32 Aal cellules indifférencieées (Huckins,
1971; De Rooji et Russell, 2000; Dettin et al., 2003; Aponte et al., 2005). La différenciation de Aal

génére une Al, qui aprés une série de divisions mitotiques, donne naissance aux A2, A3 et A4

7
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(Aponte et al., 2005). La A4 donne par mitose des spermatogonies intermédiaires qui se divisent a
leur tour et génerent des spermatogonies B, et enfin, des spermatocytes | préleptoténes (Dym et
Fawcett, 1971) (Fig. 5).

Chez les autres Mammaliens dont I’Homme, chaque spermatogonie Ad diploide se divise
asymétriquement en donnant naissance a une spermatogonie Ad souche de réserve, et une
spermatogonie Ap progénitrice, capable de s’auto-renouveler et d’engendrer une Ap adressée a la
spermatogenese. Cette derniere se multiplie 3 a 4 fois avant de se différencier en spermatogonie B

qui donnera naissance au spermatocyte | aprés 8 cycles de division (Amann, 2008) (Fig. 6).

1.3.1.2. Accroissement et meiose

Avant I’entrée en méiose, le spermatocyte I génére une grande cellule appelée auxocyte
(Mieusset et Bujan, 1995) et duplique sa quantit¢ d’ADN (4q ADN) a ’interphase (préleptotene).
Au cours de la prophase | (mitose réductionnelle), il subit progressivement les phases suivantes:
leptotene, zygoténe, pachyténe, diploténe et diacinése (Tab. I) puis il poursuit sa division en
donnant naissance a 2 spermatocytes Il (n chromosomes et 2q ADN) de taille deux fois plus
réduite, et qui subissent rapidement la mitose équationnelle de méiose afin de donner naissance a 4
spermatides rondes haploides (n chromosomes recombinés et g ADN) (Leblond et Clermont,
1952a, b; Heyting et al., 1988; Mieusset et Bujan, 1995; Whitney et Suttie, 2018) (Figs. 5 et 6).

1.3.1.3. Spermiogénese

Durant cette phase les spermatides rondes se différencient en spermatozoides (Fig. 7)
(Oatley et Brinster, 2008). Elle dure environ 2 a 3 semaines chez les Rongeurs et 3 semaines chez
I’Homme (O’Donnelle, 2014). Chez le Rat, la spermiogenése, étudiée par la technique de
coloration Periodic Acid Fuchsin Sulfurous Acid (PA-FSA) (Leblond et Clermont, 1952b) et par
microscopie électronique (Santos et al., 2014), indique ’existence de 4 phases principales et qui

sont subdivisées en 19 étapes (Adebayo et al., 2019; Khawar et al., 2019).

A) Phase golgienne
Elle renferme 3 étapes aboutissant a la formation du granule acrosomique (Fig. 7) (Leblond

et Clermont, 1952a, b; Kierszenbaum, 2006; Hess et De Franca, 2009).

o L’étape 1 est caractérisée par la présence de 1’idiosome dans la zone de Golgi (Leblond et
Clermont, 1952a, b). Le corps chromatoide et le complexe de Golgi sont étroitement liés. Les
centrioles sont perpendiculaires. Les mitochondries sont dispersées dans le cytoplasme ou bien
alignees le long de la membrane plasmique (Russell et al., 1990). Les microtubules émergent

du centriole distal (axonéme du futur flagelle).
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Tableau 1. Différentes étapes de la prophase | de méiose chez les Mammaliens (Santos et al., 2014;

Touati, 2014 modifie).

Phase méiotique

Illustration

Description

Prophase |

Préleptoténe

Duplication de I'ADN. La
chromatine apparait sous
forme de fines granulations
diffuses dans le noyau.

Leptoténe

Début de condensation de la
chromatine

Individualisation des
chromatines

Zygotene

Début du synapsis

Chaque paire de chromosome
est maintenue par le

complexe synaptonémal

Pachytene

Crossing-over
Synapsis complet
Paires de chromosomes
condensées et enroulées.
Rupture du nucléole.

Diplotéene

Fin de synapsis
Désappariement des
chromosomes homologues
sauf au niveau des chiasmas.

Diacinese

Condensation maximale des

chromosomes, accompagnée

de leur migration vers la
périphérie du noyau."
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L’étape 2 correspond a la formation de granules proacrosormiques dans 1’idiosome (Hess et De
Franca, 2009). Les centrioles sont situés au voisinage du complexe de Golgi.

L’étape 3 représente la fusion des granules proacrosomiques en un large granule acrosomique
et la migration polaire des centrioles facilitant le développement de I'axonéme (Russell et al.,
1990; Hess et De Franca, 2009).

B) Phase de formation de la cape

Au cours de cette phase, la cape se développe a partir du granule acrosomique avec une

orientation aléatoire. Elle comporte quatre étapes (Russell et al., 1990; Hess et De Franca, 2009)
(Fig.7).

L’étape 4 est ’aplatissement du granule acrosomique a la surface du noyau (Russell et al.,
1990).

L’étape 5 est la propagation latérale du granule acrosomique (Russell et al., 1990) au-dessus de
la surface apicale du noyau sous forme d’un petit capuchon (Hess et De Franca, 2009).

L’étape 6 coincide avec la présence d’une cape bien formée, le rapprochement des deux
centrioles du noyau et la condensation et I’expansion de I'acrosome (Russell et al., 1990).
L’étape 7 correspond au moment ou la cape atteint sa taille maximale. Le noyau se rapproche
de la surface cellulaire. Le centriole proximal adhére au noyau, tandis que le distal reste attaché

au flagelle. Le corps chromatoide flotte librement dans le cytoplasme (Russell et al., 1990).

C) Phase acrosomiale

Elle se déroule en 7 étapes pendant lesquelles la cape s’oriente progressivement vers la

membrane basale du tube séminifere. Le flagelle devient bien visible (Fig. 7) (Russell et al., 1990;
Hess et De Franca, 2009).

L’étape 8 ou la cape de I'acrosome s’oriente vers la membrane basale, le cytoplasme migre vers
le pole opposé. Le centriole proximal est attaché au noyau dans une zone diamétralement
opposée au granule acrosomique et le distal s'étend hors du cytoplasme.

L’étape 9 correspond a un léger aplatissement du noyau avec une saillie nucléaire recouverte
par la cape. Le granule acrosomique s'allonge et devient ainsi I’acrosome.

L’étape 10 montre une saillie nucléaire prononcée sous forme d’un apex. Le noyau est allongé
et plus aplati sur les cotés.

L’étape 11 représente I’élongation du noyau et d’acrosome. L’apex devient rond.

L’étape 12 ou le noyau atteint sa longueur maximale et devient plus dense. Au début de cette
étape, 1’acrosome recouvre seulement 1/3 du noyau alors qu’a la fin, les 2/3 sont tapissés. Le

sommet de I'acrosome a une forme de coin (J).

12
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e L’étape 13 durant laquelle, le noyau devient nettement plus mince, avec un sommet pointu. Le
cytoplasme se condense le long du flagelle. Le matériel acrosomique glisse vers le bas.

e L’étape 14 ou le noyau se réetrécit a environ 2/3 de sa longueur et devient plus incurvé.

D) Phase de maturation
Elle se déroule en 5 étapes a travers lesquelles les spermatides allongées se transforment en
spermatozoides qui seront libérés dans la lumiére du tube séminifere (spermiation) (Leblond et
Clermont, 1952a, b; Russell et al., 1990) (Fig. 7).
e L’étape 15 implique la formation de la piéce intermédiaire. Le noyau apparait trés dense.
e L’étape 16 ou lI'acrosome s'étend caudalement jusqu'a I'angle dorsal de la cellule.
e L’étape 17 indique le déplacement de I'acrosome en amont du noyau.
e L’étape 18 durant laquelle le cytoplasme, précédemment situe le long de la piece intermédiaire,
glisse vers lI'avant pour s'accumuler dans la concavité de la téte. Le cytoplasme se séparera de la
cellule sous forme de corps résiduel.

e L’étape 19 montre que le spermatozoide est maintenant prét a subir la spermiation.

1.3.2. Cycle spermatogénétique

I représente la durée de 1’évolution de la spermatogonie A en spermatozoide en un point
donné du tube séminifere. Cette durée qui varie selon les espéces constitue une constante
biologique pour chacune d’elles (52 jours chez le Rat et 74 jours chez ’Homme) (Clermont, 1972).
A P’intérieur d’un cycle, chaque type cellulaire posséde une durée spécifique qui est chez I’Homme
de 23 jours pour les spermatocytes | mais de 1 jour seulement pour les spermatocytes Il a titre
d’exemple (Amann, 2008) (Fig. 8).

Les spermatogonies A de renouvellement entrent périodiqguement en spermatogenese
donnant naissance a une nouvelle génération de cellules germinales qui évoluent de fagon
synchrone. Les vagues mitotiques, a un intervalle régulier, auxquelles les spermatogonies A sont
soumises, se succédent tous les 12 jours chez le Rat (Clermont et al., 1959) et 16 jours chez
I’Homme (Amann, 2008). Ainsi, pendant que la différenciation des spermatozoides du premier
cycle est finalisée, 4 autres cycles sont initiés sur une méme zone de I’épithélium séminifere, ce qui
explique la superposition de 4 & 5 générations cellulaires differentes disposées transversalement (de
la lame basale vers la lumiére du tube séminifére) (Clermont et al., 1959; Amann, 2008; Whitney et
Suttie, 2018) (Fig. 8).

1.3.3. Cycle de I’épithélium séminifére
La superposition des générations germinales successives, citées précédemment, désigne des

associations cellulaires constantes (Amann, 1962; Courot et al., 1970; Ortavant et al., 1977).
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Chacune de ces associations définit un stade spécifique du cycle de 1’épithélium séminifére

(Leblond et Clermont, 1952) (Fig. 9).

Chez les Rongeurs, dans le sens longitudinal, les stades du cycle se succeédent selon 1’ordre
numérique selon une onde linéaire, ce qui permet I’observation d’un seul stade sur une coupe
transversale (Kierszenbaum, 2006) contrairement a leur organisation hélicoidale chez I'Homme qui
permet de distinguer 3 stades a la fois (Kierszenbaum, 2006; Chocu, 2014; Saint-Dizier et Chastant-
Maillard, 2014). Le cycle d’épithélium séminifére est de 12 stades chez la Souris (Oakberg, 1956),
14 chez le Rat (Leblond et Clermont, 1952) et 6 chez ’Homme (Clermont, 1963; Amann, 2008;
Nihi et al., 2017).

1. Régulation de la fonction testiculaire

I1.1. Régulation neuro-endocrinne

L’axe hypothalamo-hypophysaire est le régulateur central de la fonction testiculaire. Au
niveau hypothalamique, la Kisspeptine exerce un réle majeur dans la synthése et la libération de la
Gonadotropin Releasing Hormone (GnRH) hypothalamique (Revel et al., 2006; Greives et al.,
2007). Sous I’action directe de la sécrétion pulsatile de GnRH, deux gonadotrophines
hypophysaires sont libérées: Follicule-Stimulating Hormone (FSH) et la Luteinizing-Hormone (LH)
(Kakar et al., 1992; Heitman et ljzerman, 2008) qui, au niveau testiculaire, agissent directement sur
les cellules somatiques pour le bon déroulement de la spermatogenése (Fig. 10).

La LH captée par les cellules de Leydig (Lei et al., 2001) favorise le transport du
cholestérol vers la membrane interne de la mitochondrie et régule ainsi, la fonction endocrine du
testicule (Page et al., 2008) afin de soutenir la spermatogenése (Winters, 1994; Chen et al., 2017).
Tandis que la FSH captée uniquement par les cellules de Sertoli (Rannikki et al., 1995) stimule la
syntheése de I’ABP, I’inhibine, 1’activine, et régule ainsi la fonction exocrine testiculaire (Walker et
Cheng, 2005). La FSH stimule la prolifération et la différenciation des spermatogonies
(Simorangkir et al., 2009), la méiose (Vigier et al., 2004) et la spermiogenése (action synergique
avec la testostérone), ainsi que la croissance testiculaire en développant les tubes séminiféres. En
réponse aux stimulations hypothalamo-hypophysaires, les hormones stéroidiennes et peptidiques
produites dans le testicule fournissent des signaux d'inhibition établissant ainsi un systeme de
rétrocontréle (feedback) négatif, a la fois au niveau hypothalamique et hypophysaire (Tilbrook et
Clarke, 2001). Cependant, il est important de signaler que, 1’action de la testostérone au niveau
hypothalamique se fait majoritairement aprés son aromatisation in situ en /7p-oestradiol (McEwen,
2001) (Fig. 10).
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Figure 9. Cycle de I’épithélium séminifére: (A) chez le Rat (Chocu, 2014) et (B) chez ’'Homme
(Nihi et al., 2017).
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11.2. Régulation locale

Elle concerne, en plus des cellules germinales, les trois cellules somatiques composant le

testicule, chacune est la cible directe d'une ou de plusieurs hormones ou facteurs dont les actions

sont essentielles pour la fonction male (Fig. 11).

Interaction entre les cellules Leydig-Sertoli: les peptides secrétés par la cellule de Sertoli sous
I’effet de la FSH régulent la stéroidogenése, soit positivement via I’inhibine, les facteurs de
croissance (IGF-1) et les cytokines (IL1) (Kierszenbaum, 2006) ou bien négativement via
I’activine et le TGFp (Skinner et Moses, 1989; Zhou et al., 2019).

Interaction entre les cellules Leydig-péritubulaire-Sertoli: la testostérone induit la sécrétion de
la protéine P-Mod-S péritubulaire qui stimule la synthese sertolienne des ABP (Verhoeven et
al., 2000).

Interaction entre les cellules Sertoli-germinales: la cellule de Sertoli induit la prolifération
goniale via I’activine et les facteurs IGF-I, EGF, FGFB, GDNF et IL1 (Simorangkir et al.,
2009) et I’inhibe via I’inhibine, le TGFp et I’'IL6 (Skinner et Moses, 1989; Zhou et al., 2019).
Interaction entre les cellules Leydig-Sertoli-germinales: la FSH et la testostérone possedent une
action synergique positive sur les deux divisions méiotiques (Vigier et al., 2004) et la

spermiation (Saito et al., 2000).
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I. Matériel biologique

I.1. Modele expérimental

Le Goundi de I’Atlas, C. gundi (Rothmann, 1776), également connu sous les noms de
Goundi d’Afrique du Nord ou Goundi du Nord, est un Rongeur diurne endémique inscrit sur la
liste des espéces animales non domestiques protégées en Algérie (Lasagaa et al., 2018). C’est un
grand goundi aux bulles tympaniques peu développées avec une courte queue, de grandes oreilles
ovales et de tres courtes pattes tétradactyles (Rothmann, 1776) caractérisées par la présence de
poils raides sur les deux orteils internes des pattes arriéres (George, 1978a). Son poids est de 200
a 350g (Gouat, 1985) et la couleur de sa fourrure varie de fauve a brin vif (Aulagnier et al., 2010)
(Fig. 12).

Sur le plan taxonomique, C. gundi appartient a :
Embranchement: Vertébrés

Classe: Mammaliens

Sous-classe: Placentaires

Ordre: Rodentia (Bowdich, 1821)

Sous-ordre: Hystricomorpha (Brandt, 1855)

Infra-ordre: Ctenodactylomorphi (Chaline et Mein, 1979)
Famille: Ctenodactylidae (Gervais, 1853)

Genre: Ctenodactylus (Gray, 1830)

Espéece: Ctenodactylus gundi (Rothmann, 1776)

1.2. Eco-biologie

Il est sédentaire et territorial, vivant en petites colonies dans des milieux rocheux arides a
subdésertiques d’Afrique du Nord. Il occupe principalement des éboulis constitués de blocs
rocheux de grande taille (supérieurs a 2 m3), situés dans des étages bioclimatiques arides recevant
entre 150 et 300 mm de précipitations annuelles.

En Algérie, on le retrouve jusqu’a 1780 metres d’altitude dans les Aures, ou
I’enneigement hivernal est fréquent (Aulagnier et al., 2010). Ce Rongeur s’abrite dans des cavités
naturelles sous les blocs rocheux, sans creuser de terriers, que ce soit sur les sommets ou les
versants. Un site occupé par un groupe de 5 a 6 individus peut compter de 3 a 62 abris (Aulagnier
et al., 2010). Sa répartition s’étend de 1’Atlas saharien, depuis la frontiére tunisienne jusqu’a la

région de Messaad (Heim de Balsac, 1936) (Fig. 13).
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Figure 12. C. gundi (Rothmann, 1776).

Figure 13. Carte de localisation altitudinale du C. gundi dans 1’ Aurés établie en 2013-2014
(Lasgaa et al., 2018).
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1.3. Nourriture

Il est strictement herbivore, dont le régime alimentaire se compose d’une grande diversité
de végétaux présents dans les milieux arides. Il se nourrit principalement de chénopodiacées, de
légumineuses, ainsi que de graines, tiges, fleurs et feuilles de nombreuses plantes désertiques, y

compris I’herbe et I’acacia (George, 1978b ; Gouat, 1988a).

I.4. Reproduction

Il présente une reproduction saisonniére, genéralement caractérisée par deux portées
successives par an. La premiére mise bas a lieu entre fin février et fin mars, aprés une copulation
survenant fin décembre, tandis que la seconde a lieu en mai (George, 1978b ; Gouat, 1985 ; Gouat
et Gouat, 1987). En Tunisie, les naissances sont observées de janvier a mars (George, 1978), alors
que dans les Aurés (Algérie), elles s’étendent de fin février a fin mai (Gouat, 1985). Une longue
période de repos est notée entre septembre et janvier (George, 1978b ; Meddour et al., 2019). Pour
un Rongeur de cette petite taille, la gestation est considérée comme treés longue (Weir, 1974) en
moyenne de 73 jours (Gouat, 1985). Chaque portée compte généralement un a trois petits
nidifuges, rarement quatre (Gouat, 1985). A la naissance, les petits pésent environ 30g mais ils
présentent un état de maturité avancé qui se poursuit par un développement pondéral rapide a 70-
90 jours (Gouat, 1985).

I.5. Lieu et mode de capture

Nos animaux proviennent directement du biotope de la région de Gouraye, El Kouif a
Tébessa, située a I’extréme Est du pays et limitrophe de la Tunisie (35° 24’ latitude Nord, 8° 6
longitude Ouest; 960 m d’altitude) (Fig. 14). Cette région présente un climat semi-aride, sec et
froid (classification de Kdppen: BSk), caractérisé par un été trés chaud, sec et dégagé dans
l'ensemble et d’hiver long, froid, venteux et partiellement nuageux (Fig. 15). Les animaux ont été
capturés durant la période d’activité sexuelle hivernale a 1’aide de pieges installées la veille et

relevées a ’aube le lendemain.
1. Méthodes

11.1. Composition du lot
Des males adultes actifs capturés ont été transportés au Laboratoire, pesés, triés et séparés
dans des cages. Pour se rapprocher des conditions naturelles du biotope, les conditions de

température et de photopériode ont été respectées conformément a celles de la saison de capture.
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Figure 14. (A) Situation géographique de la région de Gouraye, El Kouif a Tébessa (Google Earth o,
2025). (B) et (C) photographies du biotope.
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Figure 15. Données climatiques de la région de Tébessa, année 2019 (Infoclimat©).
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11.2. Etude histologique
Le sacrifice, le prélevement et la fixation du testicule ont été réalisés par les membres de
I’équipe 3 du LRZA.

11.2.1. Prélevement et fixation des testicules

Apres avoir anesthésié les animaux par une injection intrapéritonéale d’une solution
d'Uréthane de 25 % a raison de 0.4 ml pour 100g de poids corporel et sacrifiés, les testicules ont
été ensuite prélevés, dégraisses, pesés puis fixés par immersion dans le Bouin Hollande (Fig. 16;
Annexe) pendant 4 & 5 jours. Cette étape permet de conserver la structure de 1’organe dans un état
aussi proche que possible de 1’état vivant (Martoja et Martoja-Pierson, 1967). Elle doit se faire en
un temps reduit et rapide et la quantité du fixateur doit étre proportionnelle a la taille de la piéce.

(Annexe).

11.2.2. Lavage
Les testicules ont été rincés environ 10 min a ’eau courante afin d'éliminer 1’excés de

I’acétate de cuivre.

11.2.3. Inclusion a la paraffine
Etant donné que la paraffine n'étant pas miscible a I'eau, une déshydratation est

préalablement recommandée.

11.2.3.1. Déshydratation
Elle consiste a éliminer 1’eau de 1’organe par ’alcool éthylique. Pour cela, une série de 3
bains d’alcool a degré croissant a été réalisée (Annexe Il): alcool 70° (3 bains de 10 min chacun),

alcool 95° (3 bains de 10 min chacun) et alcool absolu 100° (3 bains de 15 min chacun).

11.2.3.2. Eclaircissement ou substitution
La paraffine n’étant pas soluble dans I'alcool, une substitution de ce dernier par un solvant
organique de la paraffine s'impose apres la déshydratation. L’éclaircissement des échantillons se

fait alors par passage dans deux bains de xyléne a une durée de 15 min chacun (Annexe II).

11.2.3.3. Imprégnation a la paraffine

Cette étape consiste a remplacer progressivement le xylene par le milieu d’inclusion qui
est la paraffine et qui s’effectue a 1I’étuve a 60°C. Les testicules ont été imprégnés dans trois bains
successifs: un bain de paraffine/xyléne a volume égal pendant deux heures puis dans deux bains

successifs de paraffine pure pendant 2h chacun (Annexe I1).
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Figure 16. Organes de 1’appareil génital male de C. gundi.
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11.2.3.4. Inclusion et confection des blocs

Elle correspond a la confection des blocs de paraffine a 1’aide des moules réalisés par les «
barres de Leuckart ». La paraffine fondue et filtrée a été coulée dans le moule, I’organe a été
plongé délicatement, pour éviter la formation des bulles d’air, et orienté¢ a I’aide d’une pince
chauffée, afin d’éviter une solidification brusque de la paraffine autour de la piéce. Une étiquette
contenant les références de I’échantillon a été placée dans chaque bloc du c6té opposé a I’organe.

Le durcissement du bloc a été effectué a température ambiante (Annexe II).

11.2.4. Confection et étalement des coupes histologiques

Les coupes histologiques ont été réalisées a I'aide d’un microtome de type « Leitz Wetzlar
» réglé a une épaisseur de 7 um (Annexe Il). Les rubans obtenus ont été étalés sur des lames
ordinaires gélatinées sur une plaque chauffante (Annexe 11). Le séchage des lames a éteé effectué

dans I’étuve a 37°C pendant 24 heures.

11.2.5. Coloration topographique

Avant la réalisation de la coloration, les coupes ont subi un déparaffinage sur la plaque
chauffante pendant quelques secondes puis un passage dans 2 bains successifs de xyléne. Par la
suite, une réhydratation finale a été assurée dans des bains d’alcool & degré décroissant (100°, 96°
et 70°) suivis d’eau distillée (Annexe). Deux colorations topographiques ont été utilisées: le Van
Gieson et I’Azan modifié (Annexe). Les coupes ont été ensuite déshydratées a 1’alcool a degré

croissant (70°, 96° et 100°) puis passées dans 2 bains de xyléne.

11.2.6. Montage
Le montage entre lame et lamelle consiste a déposer une goutte d’Eukit (résine
hydrophobe) sur les coupes pour permettre 1’adhésion de la lamelle sur la lame et par conséquent

I’observation microscopique et la conservation des tissus colorés (Annexe).

11.2.7. Observation microscopique et prise des photographies
Les coupes ont été observées au microscope photonique (PREMIERE MAX-300) et la
prise des photographies a été effectuée grace a un appareil numérique Hirocam, Premiere®

(MAB88-500) intégré au microscope (Annexe).

I11. Etude histologique du cycle de I’épithélium séminifére
Le cycle de I’épithélium séminifére chez C. gundi a été analysé a partir de coupes

transversales des tubes séminiféres, observées au microscope optique a un grossissement de x40.
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IVV. Etude morphométrique
L’¢étude histologique a été complétée par une étude morphométrique, afin de suivre

1I’évolution structurale de 1’épithélium séminifére lors de la spermatogenese.

V. Analyse statistique
Les mesures réalisées ont fait I’objet d’une étude statistique par le Logiciel GraphPad Prism,
version 10.5.0 (774).

Toutes les données ont été présentées sous forme de moyenne = ESM. Avant de procéder au
test statistique proprement, il est indispensable de Vérifier la normalité des distributions étudiees,
par des tests statistiques; Shapiro-Wilk et Kolmogorov-Smirnov, selon les hypotheses suivantes:
H,: Les distributions suivent une loi normale: les distributions sont normales.

H,: Les distributions ne suivent pas une loi normale: les distributions sont non-normales.
Si la condition est vérifiée: c’est-a-dire p > o donc HO est retenue.

Si la condition n’est pas vérifiée: c’est-a-dire p < a donc HO est rejetée.
Au seuil de 5%, la valeur de p a été obtenue avec le logiciel Prisme:
Si p> «a avec a =0,05: la différence est non significative donc H, est retenue.

Si p < aavec a=0,05: la différence est significative donc H, est rejetée.

Non significative si p > 0,05, significative si p < 0,05 (*) et trés significative si p < 0,01 (**)
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A. Fiches technique N° 1

Solutions

Fixateur: Bouin Hollande

Alcool 70°

Alcool 95°

Eau gélatinée a 0,4%

Uréthane a 25 %

B. Fiches technique N° 2

Réactifs
Acétate de cuivre
Acide acétique
Formol du commerce
Acide picrique
Eau distillée
Alcool 96°
Eau distillée
Alcool 100°
Eau distillée
Gélatine
Eau distillée
Uréthane

Eau distillée

Masse/Volume

2549
1ml
10 ml
49
100 ml
100 ml
40,85 ml
100 ml
6 ml
049
100 ml
25¢
100 ml
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1. Technique histologique
Etape

Fixation

Lavage

Déshydratation

Substitution

Imprégnation

Confection des coupes

Bain

Bouin Hollande

Eau courante

Alcool 70° ..., 2 bains
Alcool 96° ..........coeiiiiinn. 2 bains
Alcool 100° ..............cce.e....... 3 bains
Xyléne .....oooviviiiiiiiiiiii 2 bains
Paraffine/xyléne ......................1 bain
Paraffinepure 1...................... 1 bain
Paraffine pure 2...................... 1 bain

Prisme contenant I’échantillon
Couper au microtome (7 um)

Etaler sur des lames

Durée
3al5jrs

2 a 3 fois
(10min)

2 X 10 min
2 X 10 min
3 x 15 min

2 X 15 min

2h
2h
2h
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A) Sexage (male adulte)

C) Prélevement des testicules

) Tl n bt T 15 )

JJJJJ

D) Fixation des testicules

F) Déshydratation des testicules
Alcools: 70° > 96°> 100°

E) Testicule fixé

H) Confection des coupes I) Etalement
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2. Coloration topographique

e Azan modifié

Solutions Réactifs Masse/Volume
Bleu d'aniline 059
Eau distillée 100 mL

Porter a ébullition, laisser refroidir, filtrer, ajouter:

Solution

mere Acide acétique 8 mL

Bleu d’aniline
La solution mere se conserve indéfiniment.
Au moment de I'emploi, diluer:
_ Solution mere 1 volume

Solution

fille o

Eau distillée 2 volumes

La solution de travail se conserve plusieurs mois.
Orange-G 24
Orange-G-Molybdique
Eau distillée 100 ml

Acide phosphomolybdique 1g

Se conserve indéfiniment.

Rouge nucléaire 0,1g
Rouge nucléaire Sulfate d'aluminium 5¢g
Eau distillée 100 ml

Porter a ébullition, laisser refroidir, filtrer. Se conserve plusieurs semaines a +4°C.

Résultats: Noyaux: rouges vif. Cytoplasme: orange. Collagene: bleu vert.
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¢ Van Gieson

Solutions

Solution A

Hématoxyline de Groat

Solution B

Réactifs

Acide sulfurique concentré

Alun de Fer

Eau distillée

Hématoxyline

Alcool a 95°

Masse/volume

0,8 ml

1g

50 ml

05¢9

50 ml

Meélanger la solution A et B, laisser reposer 1 heure et filtrer.
Se conserve de 3 a 6 mois et plus.

Solution aqueuse a 1% de fuschine acide

Picro-Fuschine

Solution aqueuse saturée d'acide picrique

Résultats: Noyaux : marron gris. Cytoplasme : rose. Tissu conjonctif : jaune.

10 ml

100 m1
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e Mode opératoire

Etape

Déparaffinage et hydratation des

coupes

Van Gieson

Coloration

Azan modifié

Déshydratation des coupes

Montage

Solution / Bain

Etuve a 60°

Alcool a degrés décroissant

Eau distillée

Hématoxyline de Groat
Eau courante

Picrofuschine
Eau distillée

Rouge nucléaire

Eau courante

Orange G molybdique
Eau courante

Bleu d'aniline

Eau distillée

Alcool a degrés croissant

Plonger dans le xyléne
Eukit sur la lame

Placer la lamelle

Durée

7 min
2X5min

des plongées

15 min
des plongées

5 min

des plongées
15 min
Rincage

5 min
Rincage

2a5min

Rincage (élimine

le bleu)

des plongées
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C) Déshydratation D) Observation des lames, prise de
photos et Morphométrie
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