Service de Néphrologie-Dialyse
Clinique Saint-Pierre Ottignies

Lithiase urinaire:
confrontations
clinico-biologiques

Dr Matthieu Lemaire




7N
W/

Historique

e Affection « aussi vieille que 'humanité »

e Sites préhistorigues ere Chalcolythique (-
4000 av J.C.)

e Momies egyptiennes (Ramses II)

e Hippocrate recommandait deja aux

lithiasiques d’avoir une diurese abondante.



Historique @

e En Europe, au cours des siecles passes:
calculs de purines

localisation vésicale chez le jeune garcon de
milieu défavoriseé

Localisation rénale chez les adultes de classe
sociale aisee (gravelle et podagre)
La gravelle de Montaigne (Essais)

Napoleon IlI (lithiase vésicale)



La gravelle de Montaigne (

« L'opiniatreté de mes pierres, spécialementen lave  rge, m'a parfois jeté en
longues suppressions d'urine, de trois, de quatre j ours : et si avant en la mort,
gue c'edt été folie d'espérer I'éviter, voire désire  r, vu les cruels efforts que cet
état m'apporte.” (Livre lll, chapitre IV, page 1308 ).

« elle était jaunatre par le dehors, et brisée au de  dans plus blanche" (25
octobre 1580 a Sterzing),

« l'age affaiblit la chaleur de mon estomac ; sadig  estion en étant moins
parfaite, il renvie cette matiére crue a mes reins. Pouquoi ne pourra étre a
certaine revolution, affaiblie pareillement la chal ~ eur de mes reins ; si qu'ils ne
puissent plus pétrifier flegme et nature s‘achemine r a prendre quelque autre
voie de purgation" (Livre Ill, chapitre XlIl, page  1702).

« Je hais les remedes qui importunent plus que la ma  ladie" (Livre lll, chapitre
XIll, page 1690).

« D'étre sujet a la colique, et sujet a m'abstenir du plaisir de manger des
huitres, ce sont deux maux pour un. Le mal nous pin ce d'un c6té, la regle de
I'autre. Puisqu'on est au hasard de se mécompter, h  asardons-nous plutot a la

suite du plaisir" (Livre 1ll, chapitre XIII, page 1  691).



Influence de sa maladie de la
pierre sur le sort de son
regne.
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L’'Intervention de la taille




Rappel épidémiologique

o Affecte 9 a 13 % de la population

Sexe ratio (H/F): 2a 3

Pic d’'incidence vers 40 a 50 ans
Récidive: > 50 %

10% de formes graves

Insuffisance rénale terminale: 2 a 3 %



Evolution épidémiologique (S

e Expansion considerable depuis les 50
dernieres années: ere industrielle

e Lithiase vesicale uratophosphatique du jeune
garcon-> lithiase rénale oxalocalcique de
I'adulte

e Conjonction des facteurs environnementaux
(habitudes alimentaires, société
d’abondance) et des facteurs meétaboliques
endogenes



Evolution des habitudes alimentaires @[P

e Sel x3
e Protéines animales x5
e Lipides x10

e Sucres raffinés x20

e Nette diminution des fibres



Interaction des facteurs endogenes
et des facteurs d’environnement

facteurs | facteurs
d’‘environnement endogenes




Repartition des constituants majoritaires des calculs

chez 'adulte en France (n=30.627 calculs)
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Répartition des constituants majoritaires des calculs
chez I'adulte en France (n=30.627 calculs)
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Répartition des constituants majoritaires des calculs
chez I'adulte en France (n=30.627 calculs)
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Répartition des constituants majoritaires des calculs
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en France (n1=30.627 calculs)
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Répartition des constituants majoritaires des calculs
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en France en fonction de I'age des sujets
(sur 30.627 calculs)
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Exemples d’interpretation
étiologique




Cas clinique (1)

e Homme de 43 ans, To: 31 ans, 3eme recidive
e Diététique: chocolat +++
e Analyse chimique:

lons identifiees : Ca, Ox, Ph

Interprétation moléculaire: OxCa et PhCa



Cas clinique (1) @

e Analyse infrarouge globale:

Oxalate de calcium monohydraté (Whewellite)

100%

e Analyse morphologique:
Grege a brun foncé, voile grisatre superficiel

Type |l a



Type | a




Type | a




Cas clinique (1) (S

e Analyse IR sequentielle: Whewellite (Wh)100%
periphérie du calcul: Wh

composition du noyau: Wh

Le a la surface d’'un calcul de type | a

témoigne que celui-ci est en phase active



Cas clinique (2)

e Fille 12 ans, To: 11ans, calculs opéres, lithiase

bilatérale
e Diétetique: équilibree
e Analyse chimique:
lons identifies: Ca, Ox, Ph

Interprétation moléculaire: OxCa et PhCa



Cas clinique (2)

e Analyse infrarouge globale: Wh 100%

e Analyse morphologique:
surface bourgeonnante de couleur blanchatre
Typelc
e Analyse IR séquentielle: Wh 100%
périphérie du calcul: Wh

composition du noyau: Wh



Typelc




Typelc




Whewellite




Cas clinique (3)

e Homme 46 ans, To: 41 ans, une récidive
e Diétetique: équilibree
e Analyse chimique:

lons identifies: Ca, Ox, Ph

Interprétation moléculaire: OxCa et PhCa

e Analyse IR globale: Wh (95%), CA (3%), proteine
(2%)



Cas clinique (3)

e Analyse morphologique:

brun fonce, ombilication avec plaque de
Randall

type | a
e Analyse IR sequentielle:
peripherie du calcul: Wh

composition du noyau: CA + protéine



Type | a @

Ombilication papillaire Plague de Randall




Type l a




Evolution de |la féequence des plaques de Randall

France | 1 1
Période 1978-84 1990-94 1999-2001
Nb calculs 2814 5234 8164
% ombilication 10 21 24
% Pl.Randall (PR) 8,9 18,9 * 22 4 **

— Age 20-29 ans 5,7 17,9 26,2 *
% omb (H/F) 11,5/7,2 23,0/15,9 26,5/18,6
% PR (H/F) 10,1/6,3 20,7/14.,5 24.7/17,5
% PR/Omb (HIF)  87,7/87,5 91,1/90 93,2/93,3

*P <0,0001 vs 1978-84; ** p < 0,001 vs 1990-93



Fréquence des plagues de Randall
chez 'homme selon la période

35

20/ \\

15
10

T .

5

1980 \\ N
C

0
20-29

30-39 40-49 50-59 60-69 >=70 ans

Age des patients



La plague de Randall @[P

H_-

o Se forme initialement dans la membrane basale de la partie
profonde des anses longues de Henle.

e Plague composée de Carbapatite
e S’étend progressivement autour du canal collecteur

o Effraction de I'épithelium papillaire et contact ave c l'urine
sursaturee.

—>La présence d'une ombilication papillaire et d'un dé pot
phosphocalcique a lintérieur de I'ombilication témoi gne
d’'un processus lithogene par nucléation hetérogene su r
plague de Randall

—2>l'origine de la plague pas encore tres claire, mais po urrait
étre liee a une hypercalciurie ancienne (diététique ou
thérapeutique)



PR Ombilication papillaire
Carbapatite

Ombilication sans
PR (detachée)




Cas clinique (4)

Homme 22 ans, premier calcul
Familial: pere et oncle paternel
Dietetique: +/- equilibre
analyse chimique:

lons identifieés: Ca, Ox, Ph

interpretation moléculaire: OxCa et PhCa

Analyse IR globale: Weddellite (85%), Wh (10%), CA
(5%)



Cas clinique (4) G\@

e Analyse morphologique:

e beige a brun-jaune, spiculé, dépots amorphes
periphéeriques

e type lla + type IVa







Cas cliniqgue (4)

e Analyse IR sequentielle:
e périphérie du calcul: Wd >> CA

e composition du noyau: Wd >> Wh

> Hypercalciurie idiopathique probable (ATCD
familiaux)



Cas clinique (5) (€
e Femme 35 ans, To a 30 ans, 8eme recidive avec
fragment résiduel sur le rein droit
e Familial: (-)
e Diétetique: equilibre
e analyse chimique:
lons identifies: Ca, Ox, Ph, Mg
Interprétation moléculaire: OxCa, PhCa, PhMg

e Analyse morphologique:
Surface et section: Brushite (type IVd) 75%
Noyau: Carbapatite type IVa 25%



Brushite type IVd




Brushite




Cas clinique (5)

e Analyse infrarouge globale:
Brushite (type 1Vd) 75%
Carbapatite type IVa 15%
Weddellite type Ila 10%

- Orientations étiologiques:

Si Brushite majoritaire et morpho 1\Vd: exclure



Cas clinique (5)

e Bilan biologique:
Ca: 5.3 mEq/l
P: 1.3 mEq/l
PTH 85 pg/mi
Calciurie: 20 mEq/

—> scintigraphie et échographie:

a opérer !



Cas clinique (6)

e Femme 30 ans, To a 25 ans, 7 récidives
e Familial: (-)
e Diététique: equilibré

e AUS: néphrocalcinose






Cas clinique (6)

e analyse chimique:
o ions identifies: Ca, Ox, Ph, Mg
o interpretation moléculaire: OxCa, PhCa, PhMg

- « Lithiase calcigue »

e Analyse infrarouge globale: Carbapatite (85%),
Weddellite (10%), traces de protéine

- hypercalciurie résorptive, Hyperparathyroidie
primaire, troubles de 'acidification urinaire, inf ection
urinaire.



Carbapatite de type Va2




Cas clinique (6)

e Analyse morphologique:
Surface et section: Carbapatite type Va2

Noyau: Carbapatite type Va2

e Orientation étiologigue:



Cas clinigue (6)

e Acidose métaboliqgue modérée

pHu inapproprié (>7)
Hypercalciurie et hypocitraturie profonde

FAN 1/1280 type antiSSA

Biopsie glandes salivaires: amas lymphocytaires



Cas clinique (7) @ <

e Femme 46 ans, premiere lithiase
e Diététique: equilibrée
e Analyse chimique:

lons identifiés: Ca, Ox, Ph, Mg

Interprétation moléculaire: OxCa,PhCa et PMg



Cas clinique (7)

e Analyse IR:
CA (70%)
PACC (20%)
Weddellite (10%)

e Analyse morphologique:

Homogene, rugueux, crayeux, section concentrique
diffuse.

Type IVa



\



Type IVa




Spectres de 2 calculs differents

de méme composition apparente: PhCa + OxCa <glp
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A gauche: CA >Wd /% CO3 < 10% => HCI voire HPT |

A droite: CA > PACC > Wh /% CO3 > 20%

=> |U germ.uréasiq.+ HOx



Cas clinique (7) ‘

e Taux de carbonatation de la CA > 20%
e Pas de présence de struvite

e Culture d'urine positive a Morganella

e Hypercalciurie de debit moderée

—> Infection urinaire chronique a germe uréasique

associée a un facteur métabolique (hypercalciurie)



P

Cristaux de Struvite







CRITERES D’INFECTION LITHOGENE DEDUITS DE qp
L’ANALYSE INFRAROUGE DES CALCULS S0

calculs frequemment associés cliniguement a une infe ction urinaire,
mais celle-ci n’est pas nécessairement responsable d u calcul.

criteres permettant d’affirmer le réle de l'infection d ans la formation du
calcul :

1.Présence de struvite dans le calcul

2.Taux de carbonatation des phosphates
calciques (carbapatite et ou PACC) > 15%

3.Présence de whitlockite en proportions > 20%

4.Association de carbapatite et d’'urate NH4+



Cas clinique (8)

e Homme de 63 ans

e To: 41 ans, expulsion d’'un calcul de type I a,
ombiliqué et plaquée.

e Recommandations dietétiques > éviter poussees

d’hyperoxalurie nutritionnelle.

e Premiere récidive 22 ans plus tard, elimination de
nombreux fragments hétérogenes. Lithiase radio-
opaque a 'AUS

e Obésité et diabete de type 2.



Cas clinique (8)

e Analyse chimique:
o Ions identifiees : Ca, Ox, P, Urate

o interprétation moléculaire: OxCa, PhCa et acide
urigue

- « Lithiase urico-calcigue »

e Analyse infrarouge:
o Whewellite (30%)
e Acide uriqgue (70%)

- hyperoxalurie de débit ou concentration,
hyperuricurie, défaut d’ammoniogenese renale



e Analyse morphologique: Glp
e Noyau: type | a

o Périphérie: Type lllaetlll b




Cas clinique (8) @

e Orientations éetiologiques
Hyperoxalurie ancienne et peu active

Activité de la lithiase urigue liee a un défaut
d’ammoniogenese, d’hyperuricurie dans contexte
de syndrome meétabolique.



Fréquence des constituants majoritaires en cas deteiab
(n=389)

Diabétiques Non diabétiques
Compose

principal

Whewellite
Weddellite
Carbapatite
Ac.Urique
Struvite
Autres

* P < 0,0001 vs non diabétiques




A

-< Insulinoresistance —> Dyslipidemie

AN

Diabete




Conclusion




e Analyse chimigue:
iInformation tres sommaire
souvent inexacte (absence de Ph de Ca dans les
calculs n°1 et 2)
e Identification de la structure et de I'espece
cristalline par la spectrophotométrie IR

progres enorme —> processus pathogene en
cause

étude qualitative et guantitative des constituants
identifies (plague de Randall du calcul n3)



e Caracteristiques morphologiques du calcul : Qg“

Oriente vers certains processus lithogenes
specifiques

Hyperoxalurie intermittente pour calcul n°L

Nucléation hétérogene de I'OxCa sur la
carbapatite pour le calcul n3

Suggere d’emblée certaines pathologies

type Ic pathognomonique de I'hyperoxalurie
primitive



type | sous-t. composition principales causes
I la.lb.leld |whewellite hvpercxalurie
I Ila weddellite hvpercalciurie
b weddeallite vwhewellite hvpercalciurie + hvperoxaluris
e weddsllite hvpercalciurie + anomalie anatomique
Il IERIRE acides uriques hvpemricurie, urines acides
e urates alealins hvpemuricurie + urines alcalines
Md urates dammonium infection urinaire
I [Va carbapatite hwvpercalciurie, infection urinaire
Vb carbapatite +- struvite infection urinaire, hyperparathvroidie
Vi struvite+carbapatite infection urinaire
% brushite hvpercalciurie, hyperparathyroidie
primaire, diab&te phosphata, ..
Va cvstine cystinurie-lvsinurie congenitale
S cvstine + carbapatite cystinurie-lvsinurie + phosphore
Vg proteines pvélonaphrite chronigque
Vb proteéines + comp. inf.+ origine proté&ique + autre cause
S proteines+ whewellite dialvse, insuffisance renale terminale

Tableau 1 : CLASSIFICATION MORPHOLOGIQUE DES CALCULS selon Daudon



Qu’attendent les cliniciens d’'un compte-rendu (glp
d’analyse de calcul?

1.

2.

Le(s) type(s) morphologique(s) du calcul

Les particularités morphologiques (plaqgue de Randall)
La présence d’'un noyau et sa nature

La localisation des constituants (du noyau a la surface)

Taux de carbonatation des apatites en absence de struvite
lorsqu’il est mesureé

Principales orientations étiologiques suggerées par les
résultats de I'analyse morphologique

Commentaire sur le risque statistique de recidive compte tenu
de la composition et/ou morphologie



Compie-rendo d’ analyse morpholowiqoee ef infrarouse de caleul urinaire

M= labo @ O8-144 169
Réf ext: O80400435

MOM at prénom : ABC 123
DM 23 12 1963
Prescripteur : Dr G. CLERBALX
Copie : Laboratoire — Cliniques de |"Europe - Avenue Defrs 206 — 1180
Bruxelles
Date : 01 04 2008
»  Anglvie morpholopigug

Ongine, forme, dimensions, poids @ 1 Tithiase, 13 mg, sphérique {2 mm de
diamétr=)

Surface : brun foncs, lisse, bosselée, ombiliqués, présence d une plaque de
Randall

Dureté : dure
Section : brun foncé, concentnque i crstallisation radiale
Miau : point de converEence

s Typape morpholooigue

Type superficiel : [aIVal (plague de Randall)
Type de la saction
Couches pénphériques : la
Couches movennes : Ia
Couches profondes : 1a
Type du noyau : [a
afnméirie infrarouge

» Analvie par specing

Couches pénphériques : oxalate de caleinm monchydrat® (whewellite)

Couches moyennes ; oxalate de caleiom monohydraté (whewellite)
Couches profondes ; oxalate de caleiom monohydraté (whewellite)
Noyau / masse centrale : cxalate de caleium monohydraté [ whewellite )

Composition quantitative globale : oxalate de caleium monohydraté
i whewellite)

Lithiase oxalique, oxalo dépendante, constituée sur une plaque de Randall.

[a - Hyperoxalunes de débit ou de concentration, Cacchi-Ricel, plaques de
Randall.

NE : aliments riches en oxalate ( chocolat, rhubarbe, épinards, oseille) ou en
précurseurs | protéimes anmales).

Les plaques de Randall sz forment dans la membrane basale de la partie
profonde des anses longues de Henlé, puis " étendent avtour des tubes
collecteurs vosing, puis gagnent Iépithé lum papillaire.

Une fois au contact de ["unine sursaturée en substance peu solubles comme
I"oxalate de caleium, les dépits caleiques servent de support 4 la formation de
caleuls,



