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4 h
INTRODUCTION

La lithiase urinaire est une pathologie fréquentetquche, selores pays,
de 4 & 20% de la populatioavec un taux de récidive qui avoisine le€o58.
Plusieurs études épidémiologiques ont momtuéant ces 30 derniéres années,
que la frequence de Id i t hi ase ne tec'® sDmms les Paysi g me r
en développement, comme celaété le cas pour les pays industrialisés depuis
la fin dela 2éme guerre mondiale, la fréquence de la mal#tiasique semble
augmenter parallelement avee thangemendu niveau de vie(sédentarite,
consommabn accrue de prot ®i nEee adgeentatiorc r e s

constitue sur | e plan ®conomi que des d¢
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examens compl ®mentaires, arr°ts de tra

de cette pathologie,emas ence doéune piF.®vention ad®qu

De la lithiase vésicale dgsopulations défavorisées la lithiaserénale
oxalocalcique touchant les populations aiséesl a mal adi e | it hi ¢
de plus en plus comme un marqueur seemnomigquerévéldeur de nos
conditions de vie et de nos habitudalementaires.Cette pathologie présente
des origines multiples, telles qud e s d®s ®quilibres nutr
urinaire, les maladies intestinales, les malformatianatomiqe s de il 6 ap p
urinaire,| es pat hol ongla®lguegdeiquel og acgueseainsi que
les facteurs environnementagi constituent pour certaines régions un facteur

important dans la prévalence de la lithiase urifan@.

Vu les conséquences redables de la lithiase urinaire (insuffisance rénale
chronique avec parf oi”s? |&misedrecharge deccetie o n
maladie notamment en prévention doit prendre une place plus importante dans

les programmes de santé publique.

La lithiase puquec onst i tue une part i mportant
urinaires obser v ®eestfavodsérdausureenue d'yhithiass q u 0
calcigue™¥. Lo ®t ude ®pi d®mi ol ogi que de | a |
pouvoir ameélorer la prise en charge globale des lithiasiques et prévenir cette
pathologie dont la fréequence augmentdviauoc

Dans | e bus de contribuer ° | 6®t ude
au Maroc, et comparer les résultats obtenus aux données laphagues

existantes, nous proposons une étude analytique et épidémiologique portant

-11-



sur 609 alculsurinaires recueillis dans les régions de Rabsdléet de Guelmim

Cette étude comporte deux parties

U Partie I: unerevue de littérature coemant les lithiases urinaireupques.

U Partie Il: une étudemorphoconstitutionnelledes calculs par microscopie

optique, et analyse par spectroscopie Infra rouge a transformée de Fourier.

-12-
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CHAPI TRE |
HI STORI QUE

Les plus anciens calculgrinaires (“Calcul du latin “calculus veut dire
cailloux) ont été trouvés dans des squelettes dadanChalcolithique et dans
des momies égyptiennes de plus de 5000 arsShattock en 1965 Les données
del'Antiquité et du Moyen Age montrent que la lithiag@aire (“Lithias€ du grec
“lithos” veut dire pierregtait fort répandue, mais sa répartition a considérablement
changé. En Europe, avant le XX° siecle, il s'agissait avant tout de lithiase vésicale,
atteigrant les enfants de sexe male. Céittease vesiale est devenue trés rare,
on ne la trouve quehez I'hnomme agé eint d'affection prostatiqué ctuellement

la lithiase urinaire & devenue une lithiase plutdt rénalmalice ou papilly

-14-



de méme la compositim des calculs a beaucoup changdé&cide urique et
le phosphate de calcium laissant progressivement la pkatexalate de calum.

Cettetendanceest aussiotée @ns les pays en voie de développerfiéht

lLacomposition chimiqgue des calculs de
plus de deux si <cl es. E n KalfWilheltn Scheelé e s t
(1742 1786)identifia et isola a partir des urinde premier constituant des calculs
(I 6 aci dee!” moming initialement;acide des calculdacid of calculus,
ou lithic acid), puis rentre dans le vocabulaire francais, en 1799 sous son nom
(acide uriqu@, parFrancois de Foaroy (175%1809) et Niolas Louis Vauquelin
(1763 1829) L 6 ariquie éretant que minerai naturel a été découvert en 1974
parBridgedans la grotte dBINGO DONGAen Australie occidental&”.

En | 6espace de 20 ans, | a plupart (
furent identifiés grace aux travaux conjoints oarghéles de scientifiges
européens comme Bergmann 8nede, Fourcroy et Vauquelin en Fratfte

Wollaston et Marcet en Angleterrey encore Tychsen au Daneméfk

Dés 1817,onconnaissaton s eul ement 6udatiedddammq
| 6 o x adea t@kium, le phosphate de calcium ete phosphate
ammoniacomaggesien, mais aussi des commsé@étaboliques plus rares comme
la xanthine et la cystin€. Les plus récents calculs trouvés, sont les calculs
déorigine m® dindavia nreamtér@ey smainopdnitillineg ) qui

se forment lors de traitement au long cétirs

-15-



Apres | 6identification de | alfalwt ur e
attendre longtemps pour identifier les formes cristallines, méme si leur existence
pouvait étre suspectée a partir de la morphologji@ description morphologique
a fait | 6objet, d s | e d @ibdaspublides sodXsl Xe
forme de planchesiorphologiques dans différertrités™®*3. La premiére forme
crisilline ident i f i ®e fen 1788Ipar aNeradf'l. s, les différentes
formes cristallnes anhydr e et di hydrat ®e de | 6a
ainsi que les divers sels doéurat s (do:
Actuellement, on amnait plus de 65 espécekimiques dans les calculs, @us

de 80 formes cristallines, dont une vingtaine sont de nature plridre.

-16-



CHAPI TRE ||

DEFI NI T1 ON
ET CARACTERES
GENERAUX DE LA
LI THI ASE PURI QUE

) 7 La lithiase purique.
A) Définition.
Les calculs puriquesont le résultat de la cristallisation de sels présents dans

| & u r gour éormer unagglomérat, ordonné ou non, de particules cristallines

-17-



ou amorphes,

reliées emaintenues parune trame organique de nature

essentiellement protéigi#. Ils peuvent se formertout comme les autres calculs

di

dans

urinaires,” ver s

m° me ,

endr ol

| Guret r e,

t s

d avtie ddn®le rein laii e s L

FiguresAl)¥aDans ®®6s i e o

des cas, les calculs sont aussi petits qu'un grain de sable. lls peuvent alors passer

inapercus et sont facilemeningénés par le systéeme urinaire, Mais devenant plus

gros,ils provoquent au niveau du dos une violente doul@ofique néphrétique)

litce al a di st ensi

on

des

C a \Jvne tq® se ppw ellso c a | |

s 6 ®v aDans des formes intenses, les femmes comparent cette douleur a celle

de

| 6accBdchement

lithiase
calicielle muette

formation d'un calcul
dans le fond d'un calice

lithiase
infundibulaire

lithiase vésicale

lithiase médullaire g

calculs
du bassinet

calcul
coralliforme
calcul
urétéral 1|

calcul
urétéral 111

calcul
uréetéral |V

lithiase
prostatique

Figure Al- localisation des a |

c ul

S
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dans darbre urinai

Les calculs puriques sont de nature organique, et peuvent étre classés selon

la composition chimique en troistypes ( cal cul s

cal cul s base

en plusieurs formes cristallin€&"7;

ddautres

-18-
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L é&cide urigue anhydreou (uricite) , cide duaque dihydraté,| @ate

d 6 a mmoetli @aatmde sodimé

Le tableau Al représente les différents especes cristallines puriques

en fonction de leurs fréquences dans les calculs urifhire

TableauAl i Les différentesspéces cristalliredes calculsirinaires purigued**9.

espéces criallines puriques Fréquence (%)
Acide urique anhydre (uricite) 12,5
Acideurique dihydraté 6,4
Urateacided 6 a mmoni um 4,8
Urate acidedesodiummonohydraté 0,8
Uratecomplexed 6 a | u midemagunésiumetdepotassium 0,1
Uratesamorphescomplexe 0,1
Dihydroxy-2,8adénine 0,06
Urate desodiumetdepotassium 0,04
Urate acidedepotassiumanhydre 0,02
Xanthine 0,02
Hydroxy-8 adénine <0,01
Hypoxanthine <0,01
Urate acidedecalcium hexahydraté <0,01
Urate acidedemagnésiumhexahydraté <0,01
Uratedesodiumetd 6 a mmo ni um -
Uratedicalcique -
Urate decalciumetdemagnésium -
Urate decalciumetdesodium -

(i) Produits décrits exceptionnellement dans la littérature.

B) Aspect Métabolique des purines.

L'acide urique est le produit final du métabolisme des purines. Les purines
proviennent d'une part d'une synthese hépatigue de novo et d'autre part

du catabolisme des acides nucléiques endogénes (cellulaires) et alimentaires
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Un ®o0t i

guanine, xanthine, hypoxanthind 6 u n e

de

mo |

(viande) , nucl
de phosphateles nucléotides puriniggen at ur el s
| aci de ( GMP) ,
dont I

guanyl i que

a

®c ul

purinique est
bose
de

xant |

e de roi
daci

de

sont I

| 6aci

p ur i ne Laeparinosyntibebeyept guastitattvément ka plus

importante. Unedngue séquence métabolique aboutit a la formation d'acidesuriqu

qui est un hétérocycle azdiéiguresA2A3).Ldur i c ®mi e

inferieur a 415umo | / L (70
a 45 mg/L) chez la femnf&'®?",

mg/ L)

chez

nor mal e

| uindi/o (@0me |

e

e

Ribose 5-phosphate

[PRPP]

'

| ERPP synmetas

| Guanylic acide | fl Inosinic acide |

N : | T
- ‘L .-@IIPEFP Inﬂrna ——
Suanosine h Hypoxanthine
NG
Giuanimne —— = Manthine

Acide urique

|Aden3rlic acide
— Adenosine

L

PRPP. PhosphoRibosylPyroPhosphate
HGPRT: Hypoxantine Guanine Phosphoribosyl Transférase

Figurei A2: schémayénérald u

m®t ab oldesrimﬂe[S] de

PNP: Purine Nucléoside Phosphorylase

50NT506Nucl!l ®oTi d

| 6aci
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0

N AD. NADH

% \ o /
N C—— C—N
i u u I

C
\\N/ \N{ HO \\N/ \NH/ us’ \\N/ \N{ “on

Hypoxanthine Xanthine Acide urique

Figurei A3: schéma du mécanisme réactionnel de la synthdse d i d e ur | gue

L'acide urique est principalement éliminé par le rein : filtré par le glomérule
rénal (1), il est ensuite réabsorbé au nivedw tube proximal(2), puis sécréeté
au niveaudu tube distal J), et en fin subit une réabsorptiostsécrétoire(4)
(Figure A4 P??. Chez I'enfantsa réabsorption proximale est plus basse que chez
I'adulte et donc son excrétion fractionnelle, exprimée par la forftadele urgque
urinairdacide urique plasmatique) x (créatininegrhatique/créatinine urinaite)
décrot régulierement de la naissanéela puberté®®?.  Loéuricuri e
est généralement de 2,6 & 3,6 mmol/J (450 & 600 g

Glomérule 1
100%
Tube proximale —t-100% 2
) < 50% 3
Tube distale
e
—_—80% 4

EMc ( I )

10%

Figurei A4: Excrétion urinaire de I'acidelrique[5].
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Le pool d'acide urique chez un adulte moyen est de 1 000 a 1 200 mg avec
des exrémes allant de 870 a 1 590 nspn taux de renouvellement moyen
est de 700 mg/] ce qui signifie que chaque jour 700 ragid# urique rentrent
et sortent de ce paolL'uricémie résulte donc d'un équilibre entre les arrivées

et les sorties d'acide urique du p@eigure A5 ..

Entrées : 700 mg/j Sorties : 700 mg/j

Catabolisme des acides
nucléiques alimentaires »

Pool de bl Elimination
urinaire : 500 mg
Catabolisme des acides I'acide
nucléiques cellulaires )
urique

. Uricolyse
1000 a 1200 mg [P gigestive : 200 mg

Purinosynthése de novo

Figurei A5 Mouvements de l'acide urique chez le sujet nofthal

Une petite pare de l'acide uriqgue est éliminée par le tractus digestif.
Dans I'organisme, au pH physiologique, il existe essentiellement sous forme d'urate
monosodiqueplus soluble que l'acide ure, et qui peut cependant cristalliser
et s'accumuledans l'oganisme, en particulier chez lgeutteux.ll peut aussi étre

a l'origine de complications rénales (néphropathigf.
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C) Bases physicochimiques de la cristallisation d'acide urique

L 6 a aurigdeeest insoluble dans les solvantgamiques, et peu soluble dans
| 6eau. | | est au contraire tr s sol ubl
est expliqu®e par | 6exi st ence:ladoemef or me

lactamecétonique neutre, et farme lactimeénolique aitle (Figure A6) 127284,

0] OH
N N N7Z N\
)\ | >=() _— | >—()H
>~
N N
o N N

HO
Forme lactame acide urique Forme lactime
Figurei A6: Lo6®quilibre tautom®ri ie de | a mol
Loaci dadommieques sels neutres dans | e

en position2 et 8 sont remplacés par un catioX)( et des sels acidesus ce cas
le cation est en positio2 (les urates).L 6 ®qui | i br e entre C
est repr ®s e nchidiqupdans ldiguedg3%4°%L o n

o ; g

H X* ol N N

H._ N
N = | 0
| 8 0 N 1
2 H n
o0~ nll b H
H n 0

Acide urique Urate
Figurei A7:Ld6®qui l i bre chimique ®ntre 1 6acide

-23-



Le principal déterminant de la cristallisation de l'acide urique
est la sursaturation de l'urine en acide urigue non dis¢facide non ionisée),
dansse cas la précipitation est de régle, sachant queluhilgé de I'acide uque

est faible dans I'urine, avec une limite de solubilité de 96 + 2 mg/l a 3732

La sursaturation urinaire en acide uriqgue non dissocié est dictée par trois

facteurs: le pH, la concentration en cations et la concentration d'acide Hfique

1) ROle du pH.

L'acide urique est un acide faible avec un pKa de 5,5 pour $qmofon.
A ce pH, 50 %de I'acide urique se présermsisus forme non dissoci& et 50 %

sous forme d'urate (forme dissociée, ionisge)

L'acide urique peut perdre uf™ proton maisle pKa est de 10,3 ce qui
est en dehors du phbhysiobgique B4, Le pH est le facteur primordial
de la production des calculs uriques pgues la solubilité de l'urate est environ 20
fois supérieure a celle de I'acide urique non dissocié. AnsH 6,5 presque 100
% de l'acide uriqgue est sous forme d'urate soluble. Plus le pH augmente plus
la solubilité de l'aicle urique est gramd (Figure A8. En effet, a37 °C,
la concentration d'acide urique libre dans une solution sursaturée est de 60 mg/I
a pH 5,5 220 mg/l a pH 6,1 et 580 mg/l & pH #*°\.
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— acide urique urate
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Figure A8 pourcentages des formewnisée etnonioi s ®e de | daci de wuri gt
du pH™!

Le pH de l'urine stérile est habituellement acet permet a l'acide urique
d'exister sous forme non dissociéen f ai t , |l es di ff ®rent e:
ndont pas toutes | e mM°me comportement
urigue anhydre sont des especes fortement dépendantes :da gbhcentration
®gal e en acide wurique, | a fr®quence de
ou dbéacide urique %@wabyH&Blkorstqu d&®re eal
| orsque | e -pdlssowabadesse. a@& | OGaucouppluss e , I
d®pendants de | 6uraturi e. En ef f &6t , | e
pour une uricurie de mol/La20% | or s q u 6 eindl/lE??%#¥* % i nt 6
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2) ROle de la concentration ionigue.

Le pH rest pas la seule propriété physique de I'ugimemodifiela solubilité
de l'acide urique. La force ionique et le type de cations pgedans les urines
jouent aussi un réle. Plus la force ionique est élevée, plus la concentration d'urates
solubles dirmue B®. Par ailleurs, l'urate monosodique a une moins bonne

solubilité que 'urate monopotassicueoncentration équivalerfté.

3)- Rbéle de la concentration d'acide urique urinaire

Le dernier facteur influencant la quantité d'acide urique non dissocie
est la concentration d'acide urique, sorsaturation urinaire peut étrésentée
comme le rapport de I'acide urique tatal la solubilité de I'acide urique a un pH
donné. Puisque la solubilité de l'acide urique est constante a un pH donné,
la  sursaturation augmente proportionnellement avec [l'augmentation

de la concentration d'acide urique totale

I1)-Caracteres généraux.

A) - les cristaux.

les cri st aux peuvent °tre for m®s
ou di hydrat ®, dour at e ilsdecristalisdnt sous foome d 0 a
de plusieurs systemes cristallinsrthorhombique monoclinique ou triclinique
(Tableau All)Les cristaux peuveraussise formerd 6 ur at es anxes;, phes
une forme pseudoristallinedans laquellesont incorporés en proportions limitées
et variables divers cations de l'urihea composition des cristawst conditionnée

par lepH, la concentration eAU, etenc a t i 6%ls é
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TableauAll : les systémes cristallins des cristaux rencorifrés

a | b i a=b=c a | b |
a=pB=90°;yi 90° a=B=yi 90° al BI yi 90°
\ [ )‘( fl:
& == i el Ec}g] [ oo == |
]]SU =00 h::gﬂ a

1) - Cristaux d'acide urique

Lébaci de uri gue cr iorthorreommdiguese modozlimigue | e s
aboutissant ainsi plusieurs formes. La formeadsique est la lamelle en forme

de losange avec des sommets plus ou moins é(bagse A9). Les autres formes

sont: la lamelle hexagonalela forme citron (Figure A10), les aiguilles

et les batonnetgFigure All), L6 aci de u sei pgeseater pre méacles

(Figure A9). (interpénétratiompartielle des cristaux de méme najlie®"3¢,

Les cristaux dbéaci de uri que ont 0
caract®ristique. L6intensit® de I|,a cou
les lamelles trés minces semblent incolores tandis que les macles épaisses

d oenn ®t a

couleur qui tend vers lerunrouge Léekxaméni | nu

cristaux dobéacide urique montlhrae poawdv entd

Enl umi r e p wé wique pré@ente une Goalale polarisation variable
(arcenciel) et pourles cristaux plus épais une série de lignes noires concentriques
apparait Cette variation de couleur en lumiere polarisée est assez typique

de | 6achfd¥® urique
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Figurei A9: Acideurigue anhydrdforme losange)Sédiment ocre a oran@® macle-
Cristaux a polarisation intense, polygonaux, a 6, 8 c6tés ou davantage, peﬁsépais

Figurei A10Acide uriquedihydraté formes: citron et hexagonale)gar Andrew P. Leonard
Microscope électroniqué .

Cristaux d'acide urique dihydraté en baton Aiguilles d'acide urique dihydraté en aiguil
aux extrémités souvent amincies, dits Polychromes
cacahuete (forme rhombique).

Figurei All: Acide urigue dihydrat¢éformes: batonnetst aiquilles)[38].
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2)-Cri staux dour ates.

e Cristaux dobéurates amor phes (ur at e
de sodium ou de potassiym

Ces cristaux e n t rencontr ®s dans | uri ne a
|l e r®sul tat ,di$som dissausRplicalirgs@ionaotpar la chaleur
un cul ot rose est assez caract®ristiaq

En microscopie, les urates amorphes se présentent comme une mgussaubbs

souvent jaundorun (aspect de sabléFigure A19 %%,

Urates amorphes complexes. Sédiment rose carminé ou ocre clair. Gran
plus ou moins fines, Iégérentepolarisantes; parfois, aspect de sphéres .
grosses (2380 microns, a polarisation hétérogene donnant l'aspect de
grains agglomérés. Criteres d'identité: culot de centrifugation plus ou m
carnminé, réaction de la murexide, dedium,de patassium, positives. Spec
infrarouge.

Figurei Al12: Urates amorpheE’o].

Ces cristaux ont tendance ° sobdaccol et
(Figure Al®). Cette propriété donne parfois des structures qui ressemblent

a s'y mépendre a des cylindres granuleux pigmeifégure A13b) *°33,

Un examen en lumiére polas ®e per met s oaylindrea®*¥ doexc
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.!'r.-. . . i
@Cylindre doéaci de (b)rCyliodiegranuleux pigmenté

Figurei A13: cvlindr ee edc@liadoeiqrdrmleuaimnieruéﬁo].

e Cristaux d'urate desodium

Ces cristaux pennent une forme de batonnets fins a extrémité pejnt
doéaiguill es de(10la020 giuFegure Al¥ &@,rou dskpeugent

se regrouper soustime de pelotes (beach babigure Al4b) (30313839404t

Figure Al4- Uratede sodium[40‘41].
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e Cristaux d'

ur.ate doéammoni um

L6 ur aatmemodnd u m ela moint sblabdeples wrates, ce qui explique

gudell e est la p

peuvent apparaitrgous formade granulationgFigure Alba), petites spherdsrun

| us fr ®quentCescrubauwsx | it

jaunes (Figure Al5b), b&onnets (Figure Alc), ou peuvent avoir une forme

irréguliere (Figure AXd). Ils peuventse transformeen cristaux d'acide urique

lorsque l'urine est plus acideH<5,5)

u

r

[30,31,38,39,40,41

(@) : Granulations polarisantes durate d'ammonium en
urine alcaline. pH : 8,4

(c) : cristaux polarisants d'urate acide d'ammonium, en
forme de batonnets un peu irréguliers, a extrémités
arrondies (cristaux en cacahuéte). Dimension moyenne : 10

microns. pH : 8,4.

(b) : cristaux sphériques d'urates d'ammonium plus ou
moins agglomérés avec des excroissances latérales
irréguliéres (plus rare que la forme en batonnets).

(d) : cristal irrégulier avec des excroissances de formes
variées caractéristiques de l'urate d'ammonium.

Figure A15 Urate acide d'ammaium=>,

Le (TableauAlll) résumeles caractéristiques majesre des ¢

i gque debplud @ncontés.e s
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Tableau Alll : caractéristiques chimiques, cristallographiques, physigues et optiques

des principaux cristau®3%384248

Classe chimiquH Organolites
Sous classe Carbures d'hydrogéne avec azote
C5H4N403 ; (AUO) *
Formule brute CoHaN405 2(H;0) ; (AU2) CsH3NgX O3
Propriétés . . (Si X est Na): sodium 6,8
—— Nomenclature 7,9-dihydro-1H-purine ; ;
chimigues (IUPAC) 2.6.8(3H)trione d|0x07,9d|hydr03H-
purin-2-olate
Domaine de pH 5,0-5,8 ; (AUO) 6,4-9,0 ; (UAm , USd)
habituel 4,6-5,9 ; (AU2) 52-6,2 ; (UAC)
STl Gk Faible ; 100 mg/L Bonne; 2 g/L
| 6ead
Caractéristigues Systéme monocliniqu@u0) || Systéme Monoclinique o
cristallographiqgues etorthorhombiqugAU2) Triclinique
Biréfringence Forte
Propriétés Caracteres Anisotropes, baxiaux (3 indices de réfcdons)
optiques | polarisation | Positive; monochromepolychrome (intensité variable)
transparence translucide
Lamelles (losangiques, R
. : Granules Spheres
Morphologie hexa_gor_lales?, rhombique) Aiguilles - Batonnets
Aiguilles; Rosettes
DuretgMohs) 1,00 4 2,00
Propriétés DenSité 1,85 SESS
Physigues 4 |
Fnysique: Temper.ature d 300°C
fusion
Incolore; blanc jaunatre ] .
Couleur brun-rouge Incolore; brunjaune
Trace blanc

X*:Cati on
(*) L a

monoval ent
solubilit® de |

Oaci de
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B) - les calculs.

Un calcul peut comporter plusieurs types morphologigueson des

caract res comme |l a cbB9¥r, 1 a surface

Les especes cristales peuvent étre classéaspartir descaractéristiques

morphologiques supécielles et internes du calclif**44>%

Le tableauAlV résume cette classification.

TableauAlVi Classfication desespéces cristallines selon leurs caractéristic{ﬁ%g""g.

Acide urique anhydre (AUO) - homogene, lisse.
-Couleur homogéne beige, ogegine, orange.

Acide urigue dihydraté (AU2) et/g

-hétérogene, rugueuse, avec cr ores.
AUQ (par perte H20) L 5 yolep

-Couleur ocrejaune, brurrougeatre (brique)

Urates divers (alcalins) -homogene, microcristalline, avec cryptes ou pores.
-Couleur blanchatre, grisatre, beige, brunéatre.
-hétérogéne, microcristalline, avec zones ruguguse
Urate aci de do al|bosselées.

-Couleur grisatre a brunatre. Section : stratifié, avec
lacunes et cryptes.
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I11)- dassification norphoconstitutionnelle

1) Introduction.

La morphologie d'un calcul dépend de nombreux facteurs : nature cristalline
de ses constituants, environnement anatomique dans lequel il se développe, nature
et activit¢ du processus lithogen&*®, ancienneté du calcul a lintérieur
de l'appareil urinaire, érosion des couches liee au frottement de plusadzus

simultanément présents sur le méme site anatortigiie

Les caractéristiques de la structure superficielle et interne de la pierre sont
autant d'éléments qui peuvent contribuer au diagnostic étiologique de la lithiase.
Elles peuvent aussi, et c'diin de leur intérét majeur, permettre de suspecter
certaines pathologies responsables du calcul alors que la composition cristalline
ne le permet pas. C'est la raison ptaguelle une analyse correcte dalcul

urinaire doit prendre en compte a la fesésmorphologie et sa compositioh.

L'ensemble des caractéristiques morphologiques extraites de l'observation
des calculs peut étre synthétisé sous la forme d'une classification
morphoconstitutionnelle en 6 types et 21 styes associant une coogtion
dominante a une morphologie supe#lt2 et une structure interngn calcul peut
avoir une composition hétérogene et sa structure peut associer plusieurs types

morphologique$§™>4.
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2) Corrélation étiopathogénigue

Des relatims particulieres entre les types morphologiques et la cause
des calculs ont pu étre dénicées, d'ou l'intérét cliniqupour le diagnostic des
causes de la maladie lithiasique réaliser chaque fois que cela est possible,
une analyse morphoonstitutionnelle des calculs. A composition égale, certains
types morphologiques orientent vers des pathologies trés spécifigues. Un calcul
composé de plusieurs especes cristallines et présentant plusieurs types
morphologiques associés doit orienter vetssieurs pathologies ou facteurs

de risque suggéréa la fois par sa composition et sa structtire.

La signification étiopathogénique de chacun des types présents dépend de son
abondance dans le calcul, ainsi que de la nature et des topales phases

cristallines identifiées par ailleufd’.

Par | 6anal yse mor phoconstitutionnel
les particularités et le type morphologique du calcul qui permettent de suspecter

| 61 mpl i cat i ocertaisep atholdgiesqdorg la doenposition ailicul

ndest pas @®aract®ristique

La classificationmorphoconstitutionnelléa plus connue est cellgablie par
M. Daudof¥. Dans cette classificatione |type Il est associé aux calculs
majoritaires eracides uriques ou en urat€3e typecomporte 2 sout/pes(llia,

1l b) pour les acides uriques et 2 sayses pour les uratg! c, 111 d) >3,

Le soustype llla, signifie la présenced &ide urique anhydre (AUOD)

avec une cristallisatioradiale conduisant a des calculs de structure concentrique
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compacte, formés parfois dans des urines de faible sursaturation, évoquant ainsi
des situations de st as e adémomepaostatigd. de pt

Le soustype lllb, signifie la présenced &ide urique dihydraté (AU2)
et/ou AUO par perted 18,0. Il correspond a une cristallisation souvent rapide
qui génere des calculs mal structurés. Ce type renseigne sur une cause
métabdique par hyperacidité urinaire hyperuricurie,d ®f a u t déammoni

ou hyperuricémié&.

Le soustypellic, signifie la présencd ratesd dicalinsou d dicalinoterreux
avec pr ®s e n c erate faaide udl at nrantoi n\Ces malcalsl sont liés
a une hyperuraturiaec compagn®e doune hyperammoni o

dansuc ont exte dou*ines peu acides

Le soustype llid, signifie la présencalr at es d 0 e@esoatcuisi u m
renseignent sur des nfectiors urinaires a germes ammoniogenes,

ou desmalnutritiors, anorexie mentale, abds laxatifs Y,

Les caractéristigues morphologiques détailléesdiféérents types et sous
typesreprésentant les aalls puriques, @ant classéedans un tableau en annelxe

avec les principales étiologig¥.
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Le (TableauAV) représente les photos des différents types de calculs pufijues

Tableau AM photos des calculs purigues.

Acide urique anhydrelll a
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Uratesd 6 al clHCi ns

Urate acidelllddammoni um

-38-



CHAPI TRE | I |
LA LI THOGENESE
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) - Généralités sur la lithogeneéese.

La lithogenése est l'ensemble des processus qui, dépussirsaturation
des urines, conduisent a la germination| a c¢cr oi s s antentionl dagr

des cristaux dans I'appareil urinaire a i a la ¢roissancé d'un cald(if®>9.

La lithogeneése peut se décomposer en deux grandes étap®s: part,
la cristallogenése, qui s'observe aussi bien chez les sujets normaux que chez
les lithiasiques pour la plupart des especes minérales courantes comme l'acide
urique l'oxalate de calcium, ou les phosphates calciques; re'aptt,

la calculogenése, quie s'observe que chez les patients lithiasifdea’.

Les compos ®s en sursaturation dans
des habitudes alimentaires, des apports bves et du métabohise du sujet,
sans oublier qgubdun environnement bi oc

ddune sursaturation simul “%A.®e en pl usi
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A)- La sursaturation

Le déclenchement de la lithogénése edbutaire de la sursaturation
des urines. Cette phase préliminaire kestmécanisme fondamental nécessaire
a l'apparition des germes cristallins. Elle peut survgenirvariation de la solubilité
qui dépend du pH, olorsque la conadration de la substance arrive a une limite
audela de laquelle I'urine ne peut plus dissoudre une quantité supplémentaire

de la substance considérée?.

La sursaturation s'exprime comme le rapport d'un produit ionique sur un
produit de slubilité, dans le cas général la sursaturatigh»«pour un compose

ensolutionM,A)s 6 ®cr it Pomme sui't

aMm”) . a(A”)

Kps

- A MZ+) est |l odctivit® de | 6ion M
— AaA%estbactivit‘® de | 6ion A
—  Kps est le produit de solubilité thermodynamique, dont la valeur

essdonn®e par | 6expr &%sion g®n®r ale su

Kps (MA) =x M +y K

Avec
— X et y, sont respectivement | e nort
— z+ et z, ont leurs valence§?.
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On peutdistinguer trois grandes zoneg daturation délimitées pateux

seuils; le produit de solubilité®Set le produit de formatioRF**3 (Figure A16.

des traitements curatifs et préventifs de la maladie lithiasiqu@ame la cure

Sursaturation élevée

Nucléation homogéne
Croissance cristalline

Zone instable PF

[ Sursaturation modérée]

Nucléation hétérogene
Croissance cristalline

Zone métastable PS

[ Sous saturation J

Absence de nucléation cristalline
Dissolution des cristaux

Figure Al16: Zones de sursaturation urinairgg]

Lorsque le degré de saturation est inférieur au produit de solubilité,

€s

cristaux pr®sents sont

capabd es

de diurese, le régime ou la modification du pH urinaire. Par exemple, pour

les espéces cristallines dont la formation est faet@ndépendant du pH des

urines,commel 6 aci de wuri que, | a

mo dai dfssolatiart

des calculs en place et empécher la formation de nouveaux cHtaux

-42-

on

d



Lorsque le niveau de saturation se situe entre le produit de solubilité
etl e produi t de f or mat i on uripeoastren monee s u
métastable. Dans cette zora, cristallisationd 6 u sulestancepeut se faire
en pr®sence de <cristaux dbéune autre es
| & u rcorpsecéulaires, bactéries ou des agglomérats insolubles de protéines

polymérisées s o nlfle s é)

Au-dessus du produi't de formation, | a
est alors considéréomme instable. La cristallisation spontanée de la substance

sursaturée peut étre rapideeeb ondant e sans inter Ve&ntion

B)- Les étapes de la lithogenése

La lithogenése est un processus plurifactoriel qui comporte plusieurs phases.
Schématiquement, on identifiglusieurs étapes danga formation d'un calcul.
Ces étapes se succedent sur un intervalle de temps trés court pour certaines

ou au contraire beaucoup plus long pour d'alitrés?.

1) - La nucléation

Lorsque le niveau de sursaturation esfisant, les molécules dissoutes non

dissociées se rassemblent pour constituer des germes cri§talfifs

On a deux modes différents:

e Nucléation homogeéne.

Elle correspond a la cristallisation spontané'ene espece dont le niveau
de sursatwation est suffisant pour permettre la formation des cristpardant
le temps de transit ou de séjour de l'urine dans telle ou telle partie de l'arbre
urinaire>>4°3,
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e Nucléation hétérogene.

La nucléation hétérogene correspond a la formatdiercristaux au contact
d'autres particuledelles que des débris épithéliaux ou cellulaires ou des cristaux
préexistants qui jouent le réle d'inducteurklle requiert des niveaux
de sursaturation plus faibles que ceux nécessaires raudléation homogene,

ce qui explique sa participation fréquente aux processus lithiasigtres

La nucléation hétérogene permet également de comprendre pourquoi
la grande majorité des calculse compose d'au moins deux espéd@amiques

et cristallines distincted**9,

2) - La croissance cristalline

Une partie des germes cristallins formés lors de la phase de germination
va grossir aux dépens des autres, les premiers devenant plus gros tandis que
les seconds vont disparaitrees cristaux en croissance peuvent aussi grossir
en captant des ions restés dans la solution tant queccedlste sursaturée. Grace
a cette phase de croissance, les germes cristallins initiaux se transforment
en cristaux. Le temps nécessaire a cette croissance cristalline est généralement

supérieur au temps de transit tubulaire de I'Ufirfe’?.

Cette croissance cristalline, répond, comme la nucléation, a un certain nombre
de parametres dont leslup importants sont la sursaturation, la nature
et la concentration des inhibiteurs, la structure du cristal et enfin la vitesse

de transft*. de | 6urine
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-Lébagr ®gation cristalline.

Cette étape estrds importante dans les processus lithiasiques car
elle contribue a l'accroissement rapide de la taille des particules. En effet, par le jeu
des forces d'attraction électrostatique et des interactions entre germes cristallins
et macromolécules, ellersémes souvent fortement électronégatives, des agrégats
volumineux, dépassant parfois 200 microns, peuvent se former en moins
d'une minute et étre retenus dans les tubes collectentdeddiametre varie entre
100et 200 microns’>**3,

Afin de s'opposer aux processus d'agrégation, l'organisme a développé
plusieurs moyens de défense dont I'excrétion de substances douées de propriétés
inhibitrices de la cristallisation et la fluctuation nycthémeérale du pH urinaire

rythmée notamment par les rep4s-.

4) - La rétention des particules.

Les cristaux qui se forment dans la lumiere du tubule sont généralement
entrainés avec l'urine hors du néphron dans les cavités excrétricgacenss.

Cette évacuiin est facilitée par plusieurs mécanisitigs®*:

e la présence d'un revétement protecteur qui recouvre ['épithélium
tubulaire et limite les risques d'adhérence cristalline a la membrane des cellules
[54,59

e la présence, dans le tube distal, de pretéde TamnHorsfall
polymérisée, qui forme un gel entrainant vers les voies excrétrices les débris

cellulaires et les cristaux présents dans la lumiére tub{iaire
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Cependant, il peut arriver que des cristaux s'accrochent a la surface d'une
cellule éithéliale. Dans ce cas, des processus de défense sont activés pour
éliminer ces cristauxCes processugomportent une premiere phase qui
est | 6endocyt ose, | a seconde phase es
des lysosomes intracellutas. L'endocytose des cristaux est un processus lent
qui nécessite environ 24 heureka lyse cristalline est encore plus lente et peut

demander plusieurs semaif¥s?.

5-Loaccr®tion de nouvell es pe:

Au niveau de l'appareil uraire, le calcul peut grossir en fixant de nouveaux

cristaux ou en capturant de nouvelles moléc(deulogenésé)>*>%,

Cette croissance repose sur l'accrétion de nouvelles particules cristallines qui
résultent d'une cristallogenese active. Gelppose un degré de sursaturation élevé
en une ou plusieurs substances lithogenes. La croissance cristalline s'exprime
généralement de maniere intermittente, conditionnée par les habitudes
alimentaires, les apports hydueg, les cycles métaboliques, mur certaines
pathologies, I'amplitude des anomalies lithogenes dont ellesrespbnsables

[54,55,56

6) - La conversion cristalline.

Plusieurs espéces cristallines formées dans les urines et génératrices
de calculs sont thermodyméquement instables. Cela signifie qu'elles ont
une propension naturelle a évoluer spontanément vers une autre forme cristalline
de la molécule, thermodynamiquement stable, caractérisée par un niveau

d'enthalpie minimal">*°>°%,
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Cesphéam nes r ®alisent, dans | a majori
esp ce cristalline hydrat®e en une de

processus de dissolution recristallisaff§ri®>®.

1) - Lithogenese des cal cul s puri ques.

B)-Cristallisatihd aci de wuri que

Léacide wurique existe essentiell emen
et dihydratée. La premiere prédominendales calculs, la seconde dales
cristalluries. On considére que la forme dihydratée est, danajtait@ descas,la

phase initiale et quodell e se aohgdnvler t it

En fait, | 6®t ude des cr i anhydrd dedormees m
parfois primitivement dans les urines, en particulier ddess situatias de faible
sursaturation. La cristallisation souvent rapidedé aci de uri que di h
des calculs mal structurés, présentant nrasse centrale inorganisée qui peut
sO®t endr e ) tout e $eeondaremertt ipar ndes aauches 6 e n
concentiques plus ou moins grossier@ggpe llIb). En revanche, la cristallisation
|l ent e de | 6 ac (sytémeunoriodinigaefoaduihaydes calculs de
structure concentrigue compacte a cristallisatiadiale (type llla).Bien que
| 6 aci de ydratéisgtsaivernt plimbondant dans les calculs de type llib,
les phénomenes de conversianr i st al |l i ne font gue | 6
représente le composant princippe | a maj ori t ® des <cal cu
q wel soit le typé’.
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Cependantt dent i fier | e type I11la ou I 116D
pas vers lesnémes facteurs de risque. On trouvera en effet beaucoup plus souvent
descalculs de structure llla dans des situations de stase tels les calculs vésicaux
des hommes porteurddin ad®nome prostatiqutpe En r
Il 'l b caract ®riseront | es | métaboligaes pas ur i
hyperacidit® urinaire ( d ®f adiatrhées d 6 a m
hydroélectrolytiques, hyperphosphaturie des réginudes ernprotéines animales)
ou hyperecicd®t uohnqudé ap arnuckeoprotéires, gobte,p p o r
syndromes tumoraux et leur chimiothérapigaitements par médicaments

uricosuriques, et¢.

C) Cristallisation ddsates

Contrairemat a la lithiase urique qui se forme souvent en urine acide sans
qguoi l y ait n®cessairement dohylpfeis uri ci
| 6exi stence dobébune hyperuricur iéeveenn pH
cation constitutif duedldd ur at e. Ce s c o nfaibleafreguence slese x p |
urates dans les calculs, du moins dans les pays industrialiéés.r at e d 6 a mmo
est deux 7 trois foisodioums Islol ebdt edgn
soit identifié plus souvd que les autresiratesau sein des calculsViennent
ensuite | 6ur at e dde sodiumdet dpmo,t alsGu uant, e emi A
potassium, ces deux derniers é@es composants relativement rafes

Loéur at e dse corsidédei cammme un faat decristallisation pour
| 6oxal ate de <calcium par nucl ®ati on h

inhibiteur des macromolécul&&5%6°
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La solubilit® des urates di minue ave
la concentration en cation.e@a permet de comprendre que certains calculs
radi otransparents dbéacide wuriqgue&/oupui ss
déburate de sodium au c cdestises d kedissotidreai t e m

ce qui rend als le traitement inefficadé.

Les calculs © forte teneur en urate
accompagn®e dbébune hyperammoni ocgngexte se r

dourinespeu acides

L6hyperammoni ogen se r®nale est g®n R
bases diggtives et peut conduire a la lithiase uratique en situation de déplétion
phogphorée plus ou moins marqu&&. Dans les pays industrialisés, de telles
conditions sb6bobservent pri nci paaokegene nt

mentale et abusant de laifa 2,

L6hyperammoni ogen se urinaire est |
apartir de | 6ur ®e ou dobdéautr e sampaatided anc e
par des bactéries possédant le matériel enzymatique nécessaase ou
désaminaselLes infections chroniqgues a germes uréasiguesromoniogenes
comme Providencig peuvent générer des calculs richesuenat e d 6 ammon
contenant aussi des phosphates de calcium et dieuldte parce que le pH de
| urine est pr e® qaqedddohug @oeur rasm npol nui b g&el ne vs

Sur le plan morphologique, il existe souvent une différence de structure des
cal cul s dour at e déammoni um sel on | e
(I hy per ammo n i cgrespond aun ph@omehesdont lasséguences

métaboliques au niveaur i nai re sont l nconstantes e
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résulte une croissancees calculs intermittente, en couches concentriques de
structure trégarticuliére correspondant aupty Illd de la classificatio®?. En

revanche] 6 hyper ammoni ogen se urinaire doéor.i
guasiment permanent qui se traduit par une cristallisation plus réguliere,
aboutissant a des calculs peu structurés, soit inorganisés, soit a concentricité

diffuse correspondartu typellic 129,
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La figure Al7r ®sume dobébune fa-on globale

tous ses intervenanfd.

ENESE

ALLOG

CRIST

CALCULOGENESE

Hypercalciure Hyperoxalurie Hyperuricurie Hypocitraturie

SURSATURATION URINAIRE
( fconcentratinn molaire et/ou \;. ionisation)
Concentration de cifrate, magnésinm
Inhibiteurs de la germination e ' Cure de dinrése, variation du pH

GEREMINATION CRISTALLINE
Néphrocalcine, bikunine
Inhibiteurs de la croissance = ’ stabilisants de phase cristalline
fex: magnesinm)

CROISSANCE CRISTALLINE
Protéine de Tamm-Horsfall
non polymérisée, citrate

Inhibitenrs de l'agrégation - ‘

AGREGATION CRISTALLINE

Inhibiteurs de Protéine de Tamm-Horsfall
Nadhésion des cristaux — ’ polymérisée, uropontine
a l'épithélinm

RETENTION CRISTALLINE

Sursaturation élevée - ’

permanente ou fréquente
ACCRETION DE NOUVEAUX CRISTAUX

ou sursaturations mulitiples
CROISSANCE DU CALCUL
Sursaturation modérée (étape fucultative)

CONVERSION CRISTALLINE

Figure Al17- schémagénéral de la lithogenese
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[11) - Pronoteurs et inhibiteurs.

La formation de cristaux dans lesnes traduit une rupture d'équilibre entre
deux groupes de substances : les promoteurs et les inhibiteurs de cristallisation.
Les premiers, lorsqu'ils sont en concentration excessive, engendrent un niveau de
sursaturation élevé des urines qui est propida eristallisation. Les seconds
s'opposent a l'effet des promoteurs et agissent sur les différentes étapes de
la cristallogenese et de la calculogendsetableau AVirésumeles principaux

promoteurs et inhibitas 22659,

Tableau AVE Principaux promoteurs et inhibiteurs de la cristallisat[gﬂ

Promoteurs Inhibiteurs

e lons cristallins: e Inhibiteurs a bas poids

u Calcium moléculaire:

U Phosphate u Citrate

U Oxalate U Pyrophosphates

U Magnésium U Magnésium

U Ammonium U Zinc

U Acide urique e Macromolécules

U Xanthine U Glycosaminoglycanes
e Autres U Glycoprotéines

U Médicaments U Acide ribonucléique

U Macromolécules U surfactants

U Lipides
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A)-les promoteurs.

Ce sont des especes qui visent la formation du calcul urinaire, pour cela leur
concentration doittér e suf fi samment ®| ev®e afin gl

les urines humaind®%9,

Dans & cas des lithiasgauriques, les principaux promoteurs sonté ac i di t

et certaingations, ammoniumcalciumma gn ®s i um, Pt assi umé

B)- Les inhibiteurs.

Léaction i nhi bitrice des urines est
de deux types, les inhibiteurs a bas poids moléculageses macromolécules,
agissant suiles différentes étapes de la foamt i on d 6 u rlonaauk c u |

m®cani s me® Y oacti on

U Incorporation a la maille du calcul ou adsorption au site de croissance
du calcul, doéun ou de plBP¥i eurs inhi
u Diminution de la sursaturation des urines en promoteurs deéhagenese,

et ce par la formation de coffiffl exes

Ce sont lesmacromolécules qui ont une action inhibitrice significative sur

la lithiase purique, on distinglf&'.

1)- Glycosaminoglyanes.

Les glycosaminoglycane§GAGS) sont des polymeres de sucres sulfatés et
ami n®s qui contribuent ° pr®servreau | 0ir

niveau rénal que vésical. Isont présents dans le sang et sont filtrés par les
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glomérulesrénaux, mais ils peuvent aussi étre produits dans le rein. Environ
15 © 25 mg de glycosaminoglycanes sont

Huit molécules différentes composent ces glycosaminoglycanes urjiaggsus

importantes sont le sulfate dechondrqt i n e, l e sul flacdee de
hyaluroniqueLeurspr opr i ®t ®s 1 nhibitrices sbdexer
Croi ssanagrégatient r det 416l i ne qudau niveau d:i

notamment entrd a@ide uigue etl oXalate de calciumL6 e x cr ®t i on et
structure des glycosaminoglycanes urinaires pourraient étre perturbées chez
certains sujets lithiasiques, expliguant ainsi une moindre protection contre le risque

de faire des calcul$®. Une étude récee sur une population génétiqguement et
g®ographi guement i sol ®e, a montr® | O0ef

| 6acide urique sur la diminut@on signif

2)- Glycoprotéines

Une dizaine de protéingsi c hes en sucres, <capables
| 6autre ®tape de |l a |Iithogen se ont ®t
déorigine sangui ne, comme | e fr agment

sont filtrées par les glomérules rénamais les études réalisées au cours de la
derni re d®cennie sugg rent quobell es pc
|l es cellules r®nal es. LOlune deHorsfplll us i
(THP), produite uniguement dans le rein, ave@iu de la branche ascendante large

de | 6anse de Henl ®, et s®cr ®t ®e dans |
deux virologues (Tamm et Horsfall) qui
années 50, est la plus volumineuse des protéindsitimtes identifiées a ce jour.

Son poids moléculaire est compris entre 80 et 94 kDae Eprésente,
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guantitativement a princi pale prot®i  ne urinair e

journaliére est en moyenne de 30 & 40 milligramfifes

Elleestfortemet i nhi bitrice de | 6agr ®gati on
| orsqubdel |l e est sous forme monom r e,
| or squbel | eapHeauringire hciden®# force eonique élevée (urine

concentrée, teneur importante edison, en calcium).

La polymérisation de |IaHP a pour conséquence de la gélifidi se forme
alors un gel qui va remplir la lumiere tubulaire et piéger cristaux, micro
organismes éventuels et débris cellulaires qui seront alors entrainés par le flux
un naire et ® i min®s dans | es uriCeites s al
action m®canigue compense &efficacement

exercé par la protéine non polyméri§8e
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) T Facteurs de risques |ithogéenes.

1)  Hypeuricurie

L'incidence des calculs d'acide urique augmente avec la concentration urinaire
de ce dernier ¢ omudeAtsnongd’. neStbuner abomilié ®t u d
fréequente chez le sujet lithiasique, en particulier chez leet sageé, si
| 6hyper ur i c mileuacida fawrsela SRreatuatienla précipitation

de | 6achP®® urique

Les études de larcstallurie montrent que la précipitation des urates est de

plus en plus importante avec les valeurs croissantésrideirie (Figure A1§ %,

ce qui confir me | e slafoimationddes calcolbyagiee r ur i c L

% d'urines
20.0

18.0 4
16.0 -

14.0
12.0
10.0
8.0 |
6.0 |
4.0 |
2.0
0.0

Figure A18- Pourcentage d'urines contenantdes @t aux ddaci de uriquel/u

de 1 6% icurie
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2 d Hyperuricémie

Elle augmente aussi la prévalence dktheaseurique Chez le goutteux, elle
cro’t de 50 % |l orsque | " url) E@®Mhiuee att e
hyperuricurie releve de I'hyperuricémie secondaire a la surproductianiod

urique ™,

3) 0 Hyperacidité urinaire permanente

Elle est considérée comme la principale cause de lithiase uHgue
Les malades atteints de lithiases uriques idiopathiquessogolgteux ont un pH
urinaire a jean plus bas que les sujets saii3e méme, il est observé une

diminution voire une absence de la charge alegbhysiologique postprandidie

En effet, 50 % des lithiasiques uriques ont un pH urinaire a jeun en dessous de
5 contre seulement 15 % chez les sujets s&ihdUne explication possible & cette
hyperacidité urinaire serait un déficit de sécrétion d'ammoniaque. Un tel déficit a
été mis en évidence chez leugigux qui excrete 8 a 9 meg/min d'ammonium de
moins que le sujet sain. Une anomalie du métabolisme de la glutamine a été
considéréecomme cause de la sécrétion anormdEmmonium ainsi que de

| §peruricémiee t  hymeruidcudie qui en est la conséquert.

L Byperacidité urinaire peut aussi avoir une origine infectieuse.
De nombieusesouches de Candidebicans ont en effeta capacité d'acidifier les
urines, ce qui augmenta sursaturation de I'acide urique, méme en présence d'une
uricurie normale. Sie sujet a, de surcroit, une tendance spontanée a produire des
urines acids, la candidos@eut alors déclencher la lithogenese en favorisant la

formation des cristaux d'acidarique et en facilitant leur fixation et leur
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agglomération sur les filaments mycéliehses calculs d'acide urique induits par
une candidose urinaire ofd particularité decontenir des filaments enche\@dr

couverts de cristaux d'acideique qui orientent ldiagnostic étiologiquE.

lest udes de | a cristallurie confirmer
et sa relation avec la lithogenése urique, qui montre guaible pH urinaire

commande la cristallisation de I'acide urigBegure A19 .

% d'urines
25

20

15

10 -

<5 3-5,5 3,5-5,7 a,7-5.9 58-61 6,1-6,3 6,3-6,5

N Ac. Urigue B UAC

Figure A19- Pourcentage d'urines contenantdes cristaud 6 aci de emfomctipn e/ ur at
[26]

du pH urinaire

4) d Diminution du volume urinaire

Elle abaisse encore le pH urinaire etmegte d'autant plus la sursaturation

en acide uriqug et augmente le temps de transit des urines dans les néphrons,
[5,78,79,8D
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50 Age avancé

Parmi 439 calculs analysés pamgers et Dauddfi, on retrouve20 % de
calculs uriques entre 55 et 60 amgec uneprédominance masculine, puis cette
fréquence va en augmentant pour atteirtD % chez les plus de 70 ahkiton(®?
a montré dans une population gériatrique une capacité diminnéetraliserdes
chargesacides sans acidose systémiq@ci suggere que le vieillissement rénal
s'accompgne d'une perte progressive de la capacité rénale d'alcaliniser les urines
par ammoniogenésep er met t ant do6®| i mi ner llen char
r®sul te qubdune proportion plus I mporta
est ®l i mi n®e sous forme dddainegi b@i sister
urinaire propice a la cristallisation de 6aci de uri que. Cette
souvent plus margu®e chez |l es patients
chez des sujets doogktk! Laobaigsea dwa bappert s an
ammoniurie/acidité titrable est la principale caractéristique des patientsrmui
des calculs dbéacide wurique, y compri s

di minution de leur cap®cit® doéammoni oge

6) d Facteurs génétiques.

La prédispositio familialea la formation des calculs urinaires est influencée
en plus des facteurs environnementaux par les facteurs généffjudisy a
quelques années le géne ZNF 365 dans le chromosome L2 2lété découvert
pour étre lié a la néphrolithiase urique. Ce géne encode pour 4 difféerentes
protéines, seule une prédispose a la formation des caleglesy la fonction des
produits de ce g né® nda pas ®t® bien ¢
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7) 8 Facteurs anatomigues

Quelques facteurs anatomiquasuvent favoriser la lithiase urique rénale ou
vésicale selon la localisation. Outre le Rein en fer de cheval (6% des lithiases
urigues), la maladie de&acchiRicci (5%), les aomalies de l'ureterg7%),

on a atres facteurs qui en provoquent pliis

La polykystose rénale est une affection héréditaire caraitée par le
développemenprogressif de kystes volumineux dans le reinekténsion des
kystes d'intérieur du parenchyme, provoque l'apparition d'une insuffisance rénale
qui évolue lentanent jusqu'au stade terminal. La lithiase rénale est une
complicaton fréequentede cette affection. Les calculs sont essentiellement
constitués d'acide urique. La frequence anormalement élevée des dalcids
urigue dans cette pathologie (25 a 50% selon les études) résulte des
dysfonctionnementwbulaires engendréspla maladié®.

L'hypertrophie prostatique : cdle de I'homme &§ représente un cas
particulier, il ne s'agit pas d'une anomalie de l'appareil urinaire, mais d'une
augmentation ddéa taille de la prostate qui enserre l'uretidle provoque une
compression du bas appareil urinaire avec rétréecissement du diamétre de l'uretre,
appui sir le col vésical ecomprimela vessie Cela entraine des difficultés a uriner
(dysurie) et une stase des urines intravésicales du fait d'une mauvaise vidange de la
vessie (résidu poshictionnel). Les urines stagnantes sont propices a la
cristallisation, ce qui explique feéquence élevéede al cul s dodaci de u

par rapport aux autres calc(if3.
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8oL 0O i inpedsistance.

Ces derni res ann®es, un | i en est ®t
uri que e-tésistadcé®’h Bluslde 50% des gens ayant des calculs uriques
présentent une insulin@sistancé®. Les diabétiques ayant des lithiases urinaires,
présentent une fréquence des calculs uriques 6 fois plus importante que chez les
lithiasiques non diabétiqué&s. Méme constatation rapportée par Meydan Ef'al
dans leutude publiée sur la prévalence de la lithiekez les patients diabétiques
(Figure A20. En e f f et -résistarice cagsa laisseau pH urinaire, qui
pourrai:t °tre Il i ®e ) un uw dt@éatian ded 6 a mm

| dammd™®i. um

>70ans

B Diabétiques O Non diabétiques

Figure A20-l nf l uence du diab te etaldeallsé@dacs ure
urique dans la population lithiasiqu& .
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La consommation élevée de protéines animales et de pymiédspose aux
lithiases uriqued_es protéines sont la source majeure des purines alimentaires.
effet, gores un repas riche en protéines, l'uricurie s'éleve. De méme, le pH urinaire
s'abisse du fi des déchets acid€d, ce qui est observé chez les obéses ou on

note une diminution du pH urinai;evec | 6augment at(@igure du p
A21) [92,93 [5,20,94,95

Figure A2t Rel ati on entre | éindex de masse cor |
phosphocalcique ou urigue dealculs!®?.

En cas de lithiase urique ou calcique, il est utile de connaitre les aliments
riches en purines afin d'en limitéa consommationles aliments riches en acide

urique sont classés en lisEapleau AVIIf>39.

A cette liste s'ajoutent certaines boissons, en partidelieafé etle thé,qui
sont riches en méthylpurines. En temps normal, ces substances ne conduisent pas a
la formation de grandes quantités d'acide uriqgue, mais chez certains sujets

prédisposés quconsomment des quantités importantes de thé, elles peuvent
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