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Résumé

Résumé :

Dans ce travail, nous avons testé in vitro I’effet des extraits de deux plantes, Atriplex
(Atriplex halimus), Fenouil (Foeniculum vulgare) et de deux eaux thermales, celle de Chiguer
(w. Tlemcen) et celle de Ain Soltane (w. Mascara), sur la dissolution des calculs urinaires de
type cystine. Les extraits ont été préparés par infusion de 3g de poudre dans 100 ml de la
solution Na CI (9g/l) préalablement portée a ébullition pendantes 30 minutes. Nous avons mis
les calculs en présence des extraits des deux plantes et des deux eaux thermales citées. Des
solutions de chlorure de sodium (Na CI 9 g/l) et d’eau distillée ont été utilisées comme
témoins. Les calculs ont été mis sous agitation continue durant 9 semaines (130 tour/minute a
37 °C) dans une étuve agitateur, puis pesés chaque semaine aprés séchage a 40 °C durant 18
heures. Les parametres suivants ont été mesurés : poids (g), perte de poids (%) et pH des
différentes solutions. Le suivi des résultats par la perte de poids des calculs comparativement
a une solution de référence de Na C1 9 g/l n’a pas permis de mettre en évidence un taux de
dissolution statistiqguement intéressant de ces extraits de plantes les calculs de cystine durant
la période expérimentale de 9 semaines. Nous avons noté une dissolution totale des calculs de
cystine mis dans ’extrait de fenouil & la 8™ semaine. On peut dire enfin, que ce travail nous
a permis de dégager certaines perspectives pour une meilleure exploration in vitro de
I’utilisation des plantes médicinales et des eaux thermales sur leur traitement traditionnel de

la lithiase urinaire.

Mots clés : lithiase urinaire, calculs de cystine, dissolution in vitro, Atriplex halimus,

Foeniculum vulgare, eaux thermales.
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Introduction

Introduction

La lithiase urinaire est une pathologie connue depuis I’ Antiquité, due a la formation
des calculs dans I’appareil urinaire (Daudon et al, 2012 ; Sekkoum et Chenti, 2014).
Beaucoup d’études épidémiologiques ont montré que la fréquence de la maladie ne cesse
d’augmenter dans les pays industrialisés (Jungers et al, 1989 ; Sekkoum et Chenti, 2014).

La lithiase urinaire releve de causes tres diverses, anatomiques, héréditaires,
métaboliques (Jungers et al, 1989). Sa fréquente atteint 5 & 10 % de la population,
essentiellement entre 20 et 60 ans, avec une sex-ratio de 3 hommes pour 1 femme. Elle touche
le plus souvent le haut appareil urinaire (cavités pyelocalicielles, uretere), mais peut
également se développer dans la vessie dans certains cas particuliers (Sekkoum et Chenti,
2014 ; UMVF, 2014).

Dans 80% des cas, les lithiases urinaires sont composées de calcium, soit de sel
d’oxalate (70%) ou de sel de phosphate (10%) (Daudon et Knebelmann, 2011).

La lithiase cystinique représente 1 % des calculs chez I’adulte et 10 % chez 1’enfant
(Jungers et al, 2008). Son traitement reste difficile en raison de sa résistance a la lithotritie
extracorporelle et de sa récidive fréquente. Les traitements médicamenteux sont efficaces,
mais souvent mal tolérés (Daudon et al, 2012).

Les étapes de la formation des calculs comportent la sursaturation des urinaires, la
germination cristalline, la croissance et agrégation des cristaux, et en fin la rétention des

particules cristallisées qui constitue le véritable point de départ des calculs (Daudon, 2008).

En Algérie, la médecine douce est encore largement utilisée par la population avec
I’'usage des plantes médicinales et des eaux thermales, qui repose sur des recommandations
ancestrales.

Nous nous sommes proposés dans ce travail d’évaluer in vitro ’efficacité de deux
plantes médicinales, ’atriplex (Atriplex halimus) et le fenouil (Foeniculum vulgare) et deux
eaux thermales, celle de Chiguer (dans la wilaya de Tlemcen) et celle de Ain Soltan (dans la
wilaya de Mascara), sur la dissolution des calculs cystiniques, ces plantes et ces eaux sont
utilises depuis longtemps avec une excellente tolérance.

Dans ce présent memoire, nous avons présenté dans le premier chapitre les plantes
médicinales et la phytothérapie en général et les deux plantes médicinales étudiées que nous

avons pour étudier leur effet sur les calculs cystiniques.



Introduction

Le deuxiéme chapitre concerne les eaux thermales en générales et les deux stations
thermales (1’eau thermales de Chiguer et celle de Ain Soltan) qui nous avons utilisé également
testés.

Le troisieme chapitre traite de la lithiase urinaire et des étapes de la formation des
calculs.

Et le quatrieme chapitre concerne les calculs de type cystine.

Un chapitre a été consacré a présenter le matériel et la méthodologie suivie dans ce
travail.

Nous avons ensuite donné les résultats obtenus, illustrés de tableaux et de figures.

L’ensemble des résultats a ét¢ discuté a la fin de ces chapitres pour tenter d’expliquer
I’effet des différentes solutions étudiées sur la dissolution des calculs.

Nous avons terminé ce mémoire par une conclusion quant a I’utilisation de substances

naturelles dans la dissolution in vitro des calculs de cystine.



Chapitre I : Les plantes médicinales

I.1. La phytothérapie :

Introduction :

Il'y a environ 500 000 plantes sur terre ; 10 000 d’entre elles environ possedent des
propriétés médicinales (Ybert et Delesalle-Féat, 2007).

L’histoire de la phytothérapie est liée a celle de I’humanité, car dans toutes les cultures
on a toujours compté sur les valeurs curatives des plantes pour soigner et guérir les hommes.

La phytothérapie est trés répandue dans la société algérienne ; tous utilisent les plantes

et ses extraits pour guérir et la plupart de facon traditionnelle (Hans, 2007).

1.1.1. Définition de la phytothérapie :

Le mot phytothérapie provient de 2 mots grecs qui signifient essentiellement « soigner
avec les plantes ».

La phytothérapie ou bien «la thérapie par les plantes » est la médecine par les
plantes ; selon I’0O.M.S la phytothérapie est considérée comme médecine alternative (Ybert et
Delesalle-Féat, 2007).

La phytothérapie désigne la médecine basée sur les extraits des plantes et les principes
actifs naturels (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).

On peut la distinguer en trois (3) types de pratiques :

» Une pratique traditionnelle, parfois trés ancienne basée sur I'utilisation de plantes selon les
vertus découvertes empiriquement.

> Une pratique basée sur les avancées et preuves scientifiques qui recherchent des extraits
actifs dans les plantes (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).

» Une pratique de prophylaxie déja utilisée dans [l'antiquité. Nous sommes tous
phytothérapeutes sans le savoir : c'est notamment le cas dans la cuisine (Ybert et
Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).

1.1.2. Les plantes médicinales :

La définition d’une plante médicinale est treés simple. En fait, il s’agit d’une plante qui
est utilisée pour prévenir, soigner ou soulager divers maux. Les plantes médicinales sont des
drogues végétales dont au moins une partie possede des propriétés médicamenteuses. Environ
35 000 especes de plantes sont employeées par le mode a des fins médicinales, ce qui constitue

le plus large éventail de biodiversité utilisé par les étre humain. Les plantes médicinales
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Chapitre I : Les plantes médicinales

continuent de répondre a un besoin important malgré 1’influence croissante du systéeme

sanitaire moderne (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).

1.1.3. Efficacité des plantes entiéres :

La phytothérapie a la différence de la médecine classique, recommande d’utiliser la
plante entiere, appelée aussi «totum » plutdt que des extraits obtenus en laboratoire. Une
plante entiere est plus efficace que la somme de ses composants, les plantes contiennent des
centaines, voire des milliers de substances chimiques actives (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ;
Hans, 2007).

1.1.4. Les modes de préparation en phytothérapie :

En fonction de I’effet thérapeutique recherché, I’usage traditionnel puis la recherche,
ont mis au point des procédés de traitement des plantes qui permettent de ne garder que les
molécules intéressantes, pour une utilisation locale, buvable ou injectable (Hans, 2007).

Dans les préparations, la composition d'un reméde peut réunir différentes plantes. La
tisane, le Cataplasme appliqué directement sur la peau, le sirop, les solutions alcoolisées ou
aqueuses, les essences et les huiles sont les formes les plus courantes de remedes (Ybert et
Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).

1.1.5. Les principales formes galéniques disponibles, leurs origines de fabrications :

1.1.5.1. Les tisanes : Utilisation des plantes seches :
Les tisanes sont obtenues par macération, digestion, infusion ou décoction en utilisant

de I'eau.

1.1.5.1.1. L'infusion :

Elle consiste a verser sur la plante de I'eau bouillante, couvrir et laisser refroidir 2 a 15
minutes. Elle convient aux plantes fragiles (fleurs et feuilles) (Bouadel et Abdelnabin, 2009 ;
Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).

1.1.5.1.2. La décoction :

Elle consiste a maintenir la drogue avec de I'eau a ébullition pendant une duréee de 15 a
30 minutes. Elle convient aux plantes "dures " (écorces, racines, fruits et certaines feuilles)
(Bouadel et Abdelnabin, 2009 ; Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).
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Chapitre I : Les plantes médicinales

1.1.5.1.3. La macération :

Il s'agit de maintenir la plante en contact avec I'eau (température ambiante) pendant 30
minutes a 4 heures (Bouadel et Abdelnabin, 2009; Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans,
2007).

1.1.5.1.4. La digestion :

On maintient la plante en contact avec l'eau (température inférieure a celle de
I'ébullition, mais supérieure a la température ambiante) pendant 1 a 5 heures (Ybert et
Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).

1.1.5.2. Les Poudres :

Préparées par pulvérisation suivie d'un tamisage, elles entrent directement dans la
composition des gélules mais servent aussi a la fabrication d'autres formes galéniques comme
les extraits et les teintures (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).

1.1.5.3. Les Extraits :

Les extraits sont obtenus en traitant la plante dans une solution vaporisable (éther, eau,
alcool,...) par divers procédés d'extraction (macération, digestion, infusion, digestion,
lixiviation) puis en évaporant ces solutions jusqu'a obtenir une consistance fluide, molle ou
seche. On les classe donc selon leurs consistances (Bouadel et Abdelnabin, 2009 ; Ybert et
Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).

1.1.5.4. Teintures :

Elles sont obtenues a partir de poudres végétales seches et leur titre alcoolique varie
selon le type de drogue. Il peut étre a 60° (principes actifs tres solubles), a 70 ou 90° a 80°
(ex. Produits résineux et huiles volatiles) (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).

1.1.5.5.Alcoolatures :

Ce sont des teintures préparées avec des plantes fraiches n'ayant donc pas subi les
effets de la dessiccation (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).
1.1.5.6. Alcoolats :

Ils sont obtenus par distillation des principes volatils de substances végeétales au
contact de l'alcool. Ils sont toujours incolores et inaltérables mais il faut les conserver dans
des flacons bien bouchés (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).
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1.1.5.7.Huiles essentielles (HE) :
Elles se présentent sous deux formes :
> les HE solides, aussi appelées «camphres d'essence».
» les HE liquides naturelles ou apres dissolution.
Les HE officinales s'obtiennent par entrainement a la vapeur d'eau ou par expression
ou par incision (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).
On les classe selon leur couleur (bleu, jaune, vert brun ou incolore) ou leur

composition chimique (HE hydrocarburées, sulfurées et oxygénées pour les solides).

1.1.5.8. Eaux distillées ou hydrolats :
On obtient les hydrolats par distillation (avec I'eau) de poudre de plantes ou des parties
de ces plantes (fleurs, sommités fleuries).Les eaux distillées, ou hydrolats, sont trés

odoriférants parce que les HE se trouvent en suspension dans I'eau (Hans, 2007).

1.1.6. Phytothérapie en Algérie :

En Algérie les plantes occupent une place importante dans la médecine traditionnelle,
qui elle méme est largement employée dans divers domaines de la sante.
(Sebai et Boudaili, 2012).

I.2. Catalogue des plantes médicinales : (voire ’annexe 01)

1.2.1. Atriplex halimus L:

Nom frangais : Arroche sauvage, Pourpier de mer ;

Nom vernaculaire : Legtef (continental), ks

Partie utilisée : La feuille (Ghourri et Zidane et Douira, 2013 ; Hans, 2007).

Utilisation locale :
Les feuilles sont utilisées, en décoction, contre les calculs rénaux a raison de 250 g de

feuilles par litre d’eau (Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

1.2.2. Foeniculum vulgare :
Nom francais: Fenouil

Nom vernaculaire : Beshasse,sslus,
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Chapitre I : Les plantes médicinales

Partie utilisée : La graine (Ybert et Delesalle-Feat, 2007 ; Hans, 2007 ; Ghourri et Zidane
et Douira, 2013).

Utilisation locale :
L’infusion d’une petite quantité des graines par un litre d’eau bouillante, pendant

trente minutes, est préconisée contre la lithiase (Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

1.2.3. Petroselinum sativum :

Nom frangais : Persil

Nom vernaculaire : Ma’dnous, s,

Partie utilisée : La tige feuillée et la graine (Hans, 2007 ; Ghourri et Zidane et Douira,
2013).

Utilisation locale :
La plante entiére, en décoction, est employée pour combattre les calculs rénaux.
Le persil associé a 1’Herniaria hirsuta (Harast lhjar), en décoction, est utilisé contre

les calculs rénaux (Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

1.2.4. Lepidium sativum L :
Nom francais : Cresson alenois
Nom vernaculaire : Hab Rchad 2Ll s

Partie utilisée : La graine (Hans, 2007 ; Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

Utilisation locale :
Un mélange de graines de Lepidium sativum et de graines de Nigella sativa, moulues,

mélangé au miel, est prescrit contre les calculs rénaux (Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

1.2.5. Opuntia ficus-indica : (Meiouet et EI Kabbaj et Daudon, 2011; Ghourri et Zidane
et Douira, 2013)

Nom frangais: Figuier de barbarie

Nom vernaculaire : Ihindi ¢!

Partie utilisée : Les fleurs (Hans, 2007 ; Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

Utilisation locale :
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Chapitre I : Les plantes médicinales

La décoction des fleurs est prise contre les calculs rénaux. Et en poudre associee au

miel, est utilisé contre les calculs rénaux (Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

1.2.6. Herniaria hirsuta L :

Nom frangais : Herniaire

Nom vernaculaire : Fatatet Ihjar a4l

Partie utilisée : Toutes les parties de la plante (Meiouet et EI Kabbaj et Daudon, 2011;
Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

Utilisation locale :

La plante enti¢re, en décoction dans I’eau minérale, est employée contre les calculs
rénaux.

Les feuilles, en decoction avec du the, sont utilisees contre les calculs rénaux a raison
d’une poignée deux fois par jour.

Les feuilles d’herniaire associées a celles de Lavandula dentata (khzama), en
décoction, sont utilisées contre le froid et les calculs rénaux a raison d’une cuillére de chaque
plante par un litre d’eau.

Les feuilles, en poudre, sont employées contre les calculs rénaux a raison d’une

cuillére par jour (Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

1.2.7. Glycirrhiza glabra L :

Nom francais : réglisse

Nom vernaculaire : *arq souss w4l 3 e

Partie utilisée : La racine (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Ghourri et Zidane et Douira,
2013).

Utilisation locale :

Une recette a la base de Glycirrhiza glabra, de faible quantité de Nigella sativa
(Sanouj), en décoction dans 1’eau minérale, est employée contre les calculs rénaux (Ghourri
et Zidane et Douira, 2013).

1.2.8. Crocus sativus L :
Nom frangais : Vrai safran

Nom vernaculaire ;: Za’frane lhor ())_ie )l
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Partie utilisée : Les stigmates des fleurs (Hans, 2007 ; Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

Un gramme de Crocus sativus, en décoction au miel, est utilisé pour mobiliser les
calculs dans les reins a raison de deux petites cuilleres par jour (Ghourri et Zidane et
Douira, 2013).

Utilisation locale :

Une recette a base de Crocus sativus (1 g), de jus de citron (une demi-tasse) et du miel
(250 @), est conseillée contre la lithiase a raison de deux cuilleres par jour (matin et soir)
(Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

1.2.9. Lavandula dentata L :
Nom francais : Lavande vrai
Nom vernaculaire : L-khozama s 33!

Partie utilisée : La tige feuillée (Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

Utilisation locale :

Une décoction de Lavandula dentata associée a Herniaria hirsuta (Harast lhjar) est
employée, le matin a jeun, contre la lithiase a raison d’une tasse par jour.

Les tiges feuillées, en décoction, sont utilisées contre la lithiase (Ghourri et Zidane et
Douira, 2013).

1.2.10. Rosmarinus officinalis L :

Nom frangais : Romarin

Nom vernaculaire : Yazir .3

Partie utilisée : Les feuilles (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Ghourri et Zidane et Douira,
2013).

Utilisation locale :

Le Romarin (1,5 kg), en décoction dans 1,5 litre, réduit a un litre, est utilisé pour induire la
désintégration des calculs rénaux (Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

1.2.11. Cinnamomum zaylanicum :

Nom francais : Cannelle de ceylan

Nom vernaculaire : Qerfa & 3
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Partie utilisée : L’écorce de 1’arbre sous forme de batonnets (Hans, 2007 ; Ghourri et
Zidane et Douira, 2013).

Utilisation locale :

La poudre de Cinnamomum zaylanicum, en faible quantité, associée au bouillon du
miel et au jus de citron, est préconisée contre la lithiase a raison d’une cuillére par jour
(Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

1.2.12. Eugenia caryopyllata :

Nom frangais : Giroflier

Nom vernaculaire : Qronfel J s

Partie utilisée : Les clous (boutons floraux) (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Ghourri et
Zidane et Douira, 2013).

Utilisation locale :

Une grande tasse de clous de girofle, en décoction dans trois litres d’eau jusqu’a ce
que les clous deviennent mous, puis un bouquet d’Apium graveolens (Krafes) est ajouté, puis
la décoction est prolongée. Le filtrat est utilise contre la lithiase a raison de trois tasses par
jour (2 tasses matin et une tasse pendant le soir) (Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

1.2.13. Olea europaea L :

Nom francais : Olivier

Nom vernaculaire : Zaytoune o)

Partie utilisée : L’huile (Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007 ; Ghourri et Zidane et Douira,
2013).

Utilisation locale :

L’huile d’olive est utilisée, le matin a jeun, contre les calculs rénaux.

L’huile d’olive mélangé au jus de citron est employée, le matin a jeun durant une
semaine, contre la lithiase a raison d’une demi-tasse de chaque ingrédient (Ghourri et
Zidane et Douira, 2013).

1.2.14. Phoenix dactylifera L :
Nom frangais : Palmier dattier

Nom vernaculaire : Tmer _«
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Partie utilisée : Les fruits (Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

Utilisation locale :

Une recette a base de Zea mays, d’Herniaria hirsuta (Harast lhjar), de pépins des
dattes (‘alf tmar), d’Opunitia ficus-indica, en décoction, est utilisée contre la lithiase
(Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

1.2.15. Hordeum vulgare L :

Nom francais : Orge

Nom vernaculaire : Zra’g ,)

Partie utilisée : Les graines (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007 ; Ghourri et
Zidane et Douira, 2013).

Utilisation locale :

Un reméde a base d’Hordeum vulgare, d’Herniaria hirsuta (Harast Ihjar) et de
Petroselinum sativum (Ma’dnous), en décoction, est recommandé contre la lithiase.

La décoction de 1’orge est prescrite contre la lithiase (Ghourri et Zidane et Douira,
2013).

1.2.16. Zeamays L :

Nom francais : Mais

Nom vernaculaire : Dra 3

Partie utilisée : Les stigmates (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Meiouet et El Kabbaj et
Daudon, 2011; Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

Utilisation locale :

Les stigmates de mais, en décoction, sont préconisés contre la lithiase.

Une recette & base de Zea mays, d’Herniaria hirsuta (Harast lhjar), de pépins des
dattes (‘alf tmar), d Opunitia ficus-indica en décoction, est utilisée

Un remede a base de stigmates de Zea mays, d’Herniaria hirsuta (Harast lhjar),
d’Opunitia ficus-indica), et de Crocus sativus (Za’fran lhor), en décoction, est trés
recommandé contre la lithiase a raison de trois tasses par jour (Ghourri et Zidane et Douira,
2013).
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1.2.17. Nigella sativa L :
Nom francais : Nigelle cultivée
Nom vernaculaire : Sanouj z sl

Partie utilisée : Les graines (Hans, 2007 ; Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

Utilisation locale :
Les graines en poudre, mélangées au miel, sont utilisées contre la lithiase a raison de

quatre cuilléres par un verre du miel (Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

1.2.18. Ziziphus lotus L :

Nom francais : Jujubier

Nom vernaculaire : Seder, Nbeg

Partie utilisée : Les fruits, les feuilles, 1’écorce et les racines (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ;
Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

Utilisation locale :

La poudre du fruit, en décoction, est employée contre les douleurs des reins.

Les fruits associés a 1’Herniaria hirsuta (Harast lhjar), en décoction, sont utilisés
contre les calculs rénaux (Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

La décoction de 2 kg de fruits dans deux litres d’eau, réduite a moitié, est utilisée
contre les calculs rénaux.

L’écorce de Ziziphus lotus, en décoction avec du thé, est prescrite contre la lithiase.

Les fruits associés aux racines de Glycirrhiza glabra (‘erq souss), aux stigmates de
Zea mays, aux fleurs d’Opunitia ficus-indica (et & I’Herniaria hirsuta (Harast Ihjar), sont
utilisés, en décoction a I’eau minérale, contre la lithiase (Ghourri et Zidane et Douira,
2013).

La décoction de racines est tres appréciée dans le traitement de la lithiase.

Les feuilles associées a 1’écorce, en décoction, sont utilisées contre la lithiase
(Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

1.2.19. Citrus limon :
Nom francais : Citronnier

Nom vernaculaire : Laymoun ¢ s«
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Partie utilisée : Les fruits (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007 ; Ghourri et Zidane
et Douira, 2013).

Utilisation locale :

Le jus de citron (1/2 verre) mélangé au miel (1 verre) et a I’huile d’olive (1 verre), est
utilisé contre la lithiase.

La poudre des fruits de Ziziphus lotus, associée au miel et au jus de citron, est
conseillée contre les calculs rénaux a raison de deux cuilléres par jour.

Le jus de citron (deux fruits), associé a du miel (%2 litre), est utilisé contre la lithiase a

raison de deux cuilléres par jour (matin et soir) (Ghourri et Zidane et Douira, 2013).

1.2.20. Vitis vivifera L :

Nom frangais : Vigne

Nom vernaculaire : Zbib )

Partie utilisée : Le fruit (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Ghourri et Zidane et Douira,
2013).

Utilisation locale :
Les raisins secs, en décoction dans I’eau minérale, sont utilisés, le matin a jeun, contre
les calculs rénaux (Ghourri et Zidane et Douira, 2013).
1.3. Les plantes médicinales étudiées :
1.3.1. Atriplex :

1.3.1.1. Le nom scientifique : Atriplex halimus.

1.3.1.2. Nom francais : Arroche sauvage, Pourpier de mer ;

1.3.1.3. Nom vernaculaire : Legtef (continental) —ks,
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Figure 01 : Atriplex halimus.

1.3.1.4. La classification botanique :

Reégne Plantae

Classe Dicotylédone

Sous classe Apétales

Série Apétales hermaphrodites
Ordre Centrospermes

Famille Chénopodiacées

Genre Atriplex

Espece Halimus

(Hans, 2007).

1.3.1.5. Description d’Atriplex :

L’Atriplex est un arbuste buissonneux de 1 & 3m de hauteur, formant une touffe
pouvant atteindre 3m de diameétre avec proportion importante de biomasse lignifiée.

Les rameaux a la base sont de couleur blanche, ils sont nombreux et longs, souvent
arqués et peuvent étre redresses ou couchés au sommet (Le Houerous, 1992).

Les feuilles de couleur verte grisatre, entiéres, alternes, et courtement pétiolées
de3d5m de long et de0.3a0.5 cm de large. Les inflorescences sont dioiques, pour les
inflorescences males sont en épis simples ou panicules localisées au sommet, et pour les
inflorescences femelles sont axillaires ou en épis subterminaux.

Les valves fructifiées sont pédonculées, plus ou moins dentées de 0.8 a 1.5 de large.
Les graines vétues de 4 ailes a bords denticulés ont des dimensions de 10 a 20 mm (Le
Houerous, 1992).
1.3.1.6. Les parties utilisées : Les feuilles.
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1.3.1.7. Les principes actifs :

» matiére séche : entre 21,42 % et 45, 09 % du produit brut (Berri, 2009).

> matiére organique : Concernant la matiere organique, celle-ci varie entre 79% et 89% de
MS selon la partie morphologique et la période de prélevement (Berri, 2009).

» matiere minérale : La teneur en matiére minérale varie entre 11% et 21% de matiere
seches (MS) (Berri, 2009).

» matiére azotée : Les valeurs en matiere azotée obtenues oscillent entre 2,71 % et 7,20 %
de MS (Berri, 2009).

» cellulose brute : La cellulose brute obtenue est tres variable, elle est fonction de la partie
morphologique et la période de prélévement (%5 a 41,35% de MS) (Berri, 2009).

1.3.1.8. Origine :

Cette plante originaire du sud de I’Europe, est une espéce spontanée occupant de
vastes aires dans les pays du nord africain et du proche et tels moyen orient. Elle se trouve
également dans certains pays européens tels que ceux de la région méditerranéenne (Kinet et
al,. 1998).

En Algérie, 1’association d’Atriplex, Salsolacées, occupe une superficie prés de 1
million d’hectare, repartie sur les différentes zones steppiques (Tébessa, Djelfa, Tiaret, Saida).

On la trouve aussi sur le littoral et méme au Sahara, au Hoggar et particulierement

dans la région de Bechar (Ozanda, 1983).

1.3.1.9. Atriplex en Algérie :

En Afrique du nord ; le genre Atriplex comprend 18 espéces, 15 espéces spontanées et
03 espéces naturalisées, dont 7 vivaces, 1 bisannuelle et 10 annuelles (Le Houeron &
Franclet, 1971).

En Algérie les Atriplex sont réparties dans les régions : Batna, Biskra, Boussaada,
Djelfa, Saida, Tébessa, Tiaret et Bechar, Hoggar (Ozanda, 1983), par Atriplex halimus L,
Atriplex Portulocoides, qui sont utilisées comme fourrage par les troupeaux surtout les ovins
et dromadaires.

D’autres espéces ont été introduites durant les années 80, ce sont les Atriplex
canescens et Atriplex nummularia pour leur double intérét : lutte contre I’érosion et la

désertification, et 1’adaptation particuliére dii essenticllement a ses caracteres intéressants
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pour la réadaptation des sols (canescens) avec les ressources fourrageéres (Le Houeron et
Franclet, 1971).

1.3.1.10. Intérét pharmacologique et commercial :

Selon Dutui et al, (1991) /’Atriplex halimus L est utilisé comme plante médicinal dans la
pharmacopée traditionnelle. En effet elle agit sur la maladie sommeil (trypanosomiase); et elle
possede également un effet antidiabétique notamment sur le diabéte type 2, car selon Dey et
al., (2002), 3g/ J de feuille Atriplex halimus L. Diminue le taux du glucose dans le sang
rapportérent que I’utilisation du « Glucolovele », un médicament formé par 1’association
d’extrait des feuilles de 4 plantes a effet antidiabétique a savoir, Atriplex halimus L, Olea
europea, juglans regia et urtica diodca, agit positivement sur le diabete type 2 et sans effet
secondaires (Dutuit, 1998).

D’autre par les jeunes pousses et les feuilles d’Atriplex halimus L, étaient déja
consommeées par les Egyptiens et les Grecs et en Angleterre ou on conservait les feuilles dans
un vinaigre a la maniere des cornichons. Les jeunes pousses et les feuilles peu charnues ont
une saveur salée due au milieu ou elles croissent, elles sont bonnes cures, dans les salades
composées qu’elles relévent alors que mangées seules, elles ont tendance e irriter la gorge. Sa
donne une teinture rouge, d’emploi analogue a celui du henné pour les mains et les pieds

(www.uicnmed. Org).

1.3.2. Fenouil :
1.3.2.1. Le nom scientifique : Foeniculum vulgare=Foeniculum officinale.
1.3.2.2.Nom frangais: Fenouil.

1.3.2.3. Nom vernaculaire : Beshasse (sluw,

Figure 02 : Foeniculum vulgare.

Page 14



Chapitre I : Les plantes médicinales

1.3.2.4. La classification botanique :

Régne Plantae

Division Magnoliophyta

Classe Magnoliopsida
Sous-classe Rosidae

Ordre Apiales

Famille Apiaceae (ombelliferes)
Genre Foeniculum

Espéce Vulgare

(Edith et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).

1.3.2.5. Description et origine de Fenouil :

Cette grande plante vivace parfois bisannuelle aux ombelles de fleurs jaunes a une
odeur d'anis. Originaire du bassin méditerranéen la plante s'est répandue dans le monde entier
(Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).

La plante peut atteindre 1,50 a 2,50 m de haut, a grosse racine fusiforme et presque
toujours bifide. Son port est Iéger, son feuillage bleuté fin (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ;
Hans, 2007).

La tige est cannelée et brillante. Elles conservent leurs propriétés et restent quelquefois
debout d'une année sur l'autre (Ybert et Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).

Les fleurs jaunes réunies en ombelles plates de 7 a 10 cm sont constituées de 5 pétales
a lobe arrondi, enroulés, sans sépales. Elles apparaissent généralement en ao(t / septembre
(Ybert et Delesalle-Féat, 2007).

Le fruit est formé de 2 akénes, il est rainuré par 5 cotes de forme ovoide (Hans, 2007).

1.3.2.6. Les parties utilisées : Les grains, EH.

1.3.2.7. Les principes actifs :

Le fenouil est composé d’environ 90% d’eau (www.mr-plantes.com).
> 1,3% de proteines,
> 3 % de fibres,
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Les sels minéraux (www.mr-plantes.com).

Oligo-éléments (le potassium le calcium, le phosphore, le sodium, le magnésium, le fer, le
zinc, le manganeése et le sélénium) (www.mr-plantes.com).

Les vitamines (la vitamine A, des vitamines appartenant au groupe de B et de la vitamine
C et E) (www.mr-plantes.com).

Le carotene, antioxydant, acide folique

Le fenouil contient aussi des huiles essentielles riches en anéthol (60%), de fenchone, et
de méthylchavicol (Ybert et Delesalle-Féat, 2007).

Etant riche en flavonoides et en phytoestrogénes, substances oestrogéniques naturelles
(Ybert et Delesalle-Féat, 2007).

Des coumarines (dont des bergabténe) et des stérols (Ybert et Delesalle-Féat, 2007).

1.3.2.8. Origine :

Le Fenouil est une plante tres utilisée en phytothérapie. Originaire du bassin

méditerranéen la plante s'est répandue dans le monde entier. Toute la plante peut-étre utilisée

(www.masantenaturelle.com).

1.3.2.9. Intérét pharmacologique, nutritionnel et commercial :

> Le fenouil a été utilisé traditionnellement comme tonique de I'estomac, de l'intestin et pour

favoriser I'élimination des gaz (Delesalle-Féat, 2007 ; Hans, 2007).

Le fenouil comporte des propriétés ostrogéniques ce qui expliquerait I'usage traditionnel
que I'on en fait pour aider a la menstruation et favoriser la lactation (Hans, 2007).

On attribue également au fenouil des propriétés antispasmodique, diurétique et
anesthésique. 1l augmenterait l'efficacité de l'antibiotique streptomycine utilisé contre la
tuberculose. 1l calmerait la toux lors de bronchite (www.masantenaturelle.com).

Utiliser aussi dans 1’alimentation (www.mr-plantes.com).

On utilise également sa racine comme dépuratif pour faciliter I'élimination urinaire et

intestinale des déchets de I'organisme (Hans, 2007).
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11.1. Introduction :

Une eau thermale ou thermo-minérale est une eau profonde qui, a I’émergence, a une
température supérieure a la moyenne de la région. Elle posséde des caractéristiques physico-
chimiques constantes pour chaque source (débit, température, concentration en minéraux et en
gaz), et ceci indépendamment des modifications climatique environnementales (saisons,

pluviométrie, sécheresse) (Matougui, 2011).

En plus de son utilisation comme eau de boisson, elle est aussi utilisée comme un

remeéde contre plusieurs maladies et affections (Matougui, 2011).

La cure thermale réduit I’oxalurie, facilite le décrassage tubulo-caliciel et, grace a
I’hydroposturothérapie, facilite 1’élimination des fragments lithiasiques résiduels apres
lithotripsie (Thomas & Thomas & Witte, 2001).

L’eau de chaque source est unique, eclle est le fruit d’une terre et d’une histoire

géologique (Béchac, 2015).
I1.1.1. Définitions :

Eau thermale: 11 s’agit d’une eau dont la température est supérieure a la température
moyenne des eaux de nappe de la région. Au dela de 1.50 m les variations temporelles sont
assez faibles et rapidement en dessous de cette profondeur, la température peut étre

considérée comme constante (sauf cas particulier comme certains systemes karstiques).

Donc les eaux thermales sont des eaux dont la température est supérieure a cette valeur
régionale. On distingue les eaux thermales de basse enthalpie (basse température) et les eaux

thermales de haute enthalpie (Matougui, 2011).

11.1.2. Classification de I’eau thermale:

Les eaux minérales sont classées en fonction de :

11.L1.2.1. La température : leur température d’émergence (froide en-dessous de 20°C,
hypothermale entre 20 et 35°C, thermale entre 35°C et 50°C, hyperthermale au-dessus de
50°C) ((Matougui, 2011).
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11.1.2.2. La composition chimique : La présence d’un élément remarquable, Soit par sa

nature, soit par sa concentration par rapport a I’ensemble des autres éléments contenus dans

I’eau (Matougui, 2011).

11.1.2.3. L’origine géologique.

11.1.3. Classification des eaux thermales :

11.1.3.1. Classification chimique :

On distingue ainsi sept principales classes d’eaux minérales (tableau 01):

Tableau 01 : Les principales classes d’eaux minérales (Matougui, 2011).

Groupe Anions prédominants Hammam
1- bicarbonatées sodiques HCOs= et COsz -~ Benharoune (Mila) et
bouhnifia (Mascara).
2- sulfurees sodiques S~ et SH El Biban (BBA)
3- sulfatées calciques Righa (Ain Defla)
SO4 ~

4-  chlorurées sodiques

5- bicarbonatées calciques

6- sulfatées sodiques

7- sulfurées calciques

Cl, accessoirement Br-et I~

HCO3 et CO3

SO4 "~

S " etSH™

Salhine et  meskhoutine
(Biskra, Guelma)

Boughrara et Saida

(Tlemcen, Saida).
Benharoun (Mila)

Boughrara (Tlemcen).

11.1. 3.2. Classification thérapeutique :
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Tableau 02 : Type d’eau thermales et minérales et pathologie traitées pour chaque type
(Matougui, 2011).

Type d’ETM Pathologies traitées
1- Eaux sulfurées (mauvaise tolérance digestive) | Pathologie ostéo articulaire, respiratoire
dermatologiques.

2- Eaux sulfatées (en fonction de la teneur en | Voies urinaires
Na et de la température)
Troubles métaboliques
Appareil locomoteur

Phlébologie

Dermato odontologie.
3- Eaux chlorurées (Na Cl d’origine marine en| Gynécologie
fonction de la température) Appareil locomoteur

4- Eaux bicarbonatées sodiques Troubles digestifs et métaboliques

Sodiques + calciques
Ostéo articulaire
5- Eaux chloro-bicarbonatées Voies biliaires et colopathies
Respiratoire

Dermatologie

Artériopathie

6- Eaux oligominérales (en fonction de la T°) Voies urinaires
Phlébologie
Dermatologie

Péloses : boues naturelles

et

Péloides : boues artificielles (tourbes + argile

+ eau minérale)
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11.1.4. Les caractéristiques physico-chimiques:
11.1.41. LepH :

Le pH qui est voisin de la neutralité pour les eaux consommation, présente une gamme

assez large dans les eaux thermales (6,5 a 10) (Reed et Spycher, 1984).
11.1.4.2. La conductivité électrique :

La valeur de la conductivité ¢électrique selon la norme de ’OMS et de 400 us/cm
(OMS, 1993). Cette salinité peut étre due a la composition lithologique des régions des
prélévements et a la contribution de 1’eau de mer (OMS, 1993 ; Chicano et al, 2001).

11.1.4.3. Les anions et les cations :

Le classement des principaux anions (Cl, HCOs~, SOs°, NOg) et des principaux
cations (Ca™, Na*, Mg™, K*) dans les eaux thermales est variable. Il dépend du type d’eau.
Cette variabilité est due a la composition lithologique dans la plupart des localités de
prélevement, qui sont étendues sur plusieurs régions de structures géologiques et complexes
(Polveche, 1960).

11.1.4.3.1. Le calcium :

Le calcium est retrouvé dans les eaux qui ont traverse des roches calcaires. La teneur

en calcium est assez importante chez 56% des eaux thermales, telle I’eau de Chiguer (Bahri,

2005).
11.1.4.3.2. Le sodium :

Le sodium est omniprésent dans les eaux marines et les gisements. 1l a une solubilité
tres importante. Le sodium est un élément vital pour des fonctions essentielles de notre
organisme, mais il est susceptible d’entrainer des problemes cardiaques ou rénaux. L’eau de
Chiguer a une teneur supérieure en Na a celle fixée par I’OMS qui est de (150 mg/l) (OMS,
1993).

11.1.4.3.3. Bicarbonates :
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Les bicarbonates sont d’origines diverses et n’ont pas de role prépondérant direct sur
la santé. Ils ont par contre un réle par les cations auxquels ils sont liés (sodium, calcium) et
qui donnent un gout souvent salé Leur absorption entraine une alcalisation des urines, effet
recherché pour les lithiases urique mais qui peut étre nefaste pour les lithiases infectieuses
(OMS, 1993).

11.1.5. Pourquoi une cure?

Les bienfaits thérapeutiques des cures thermales ne sont plus a démontrer : des études
probantes et des travaux réalisés par des médecins francais et internationaux ont prouvé
depuis longtemps que la cure thermale rend un réel service médical, diminue la
consommation médicamenteuse et soulage efficacement certaines pathologies (Béchac,
2015).

11.1.6. Quelle eau faut-il conseiller ?

> La majorité des lithiases étant calciques, la recommandation d’une eau pauvre en calcium
(méme en D’absence d’hypercalciurie) facilite la prescription et n’a pas de contre-
indication (Fourcade, 2006).

» L’eau du robinet est recommandable si sa composition est connue et adéquate.

> Les eaux bicarbonatées sont contre-indiquées sauf en cas de lithiase urique prouvée
(Fourcade, 2006).

1.2. L’eau thermale de Chiguer (Tlemcen) :

Hammam Chiguer a Maghnia : des thermes aux eaux curatives. Situé dans un site
préhistorique, a 5 km de Maghnia, Hammam Chiguer est réputé pour ses eaux chaudes,
légeres, un peu saumatres, sulfureuses et aux vertus curatives ; précisément des curistes
souffrant de calculs rénaux. Cependant, les médecins deconseillent cette eau aux patients
ayant des maux ou un ulcére d'estomac (Berriah, 2013 ; Www .Sidialibenzemra.net)

D’aprés des analyses chimiques, 1’eau de Chiguer a la composition chimique suivante:

» Les sels dissous (RS) : Saumatre.
» Ladureté totale (TH) : douce.
> Les chlorures (CI)>15 meq/L.
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> Les Sulfates (SO472) : normale (6 meg/L).
» Les bicarbonates (HCO3')> a la norme d’OMS (7 meq/L).

Donc I’eau de Chiguer est non potable, de type Chlorobicarbonatée (Bahri, 2005).

11.3. L’eau thermale de Ain Soltan (Mascara) :

La wilaya de Mascara se situe a I’extrémité nord-ouest du pays et occupe I'Oranie
occidentale, elle s’étend du littoral au Nord a la steppe au Sud. Elle est délimitée : au nord, par
la Méditerranée a l'ouest, par le Maroc; au sud, par la wilaya de Nadma; a l'est, par les
wilayas de Sidi-Bel-Abbes et Ain Témouchent (Wikipédia,2016).

La source de Ain Soltane se trouve actuellement au centre d'intérét des autorités

locales de Mascara, grace a son eau inépuisable (Khenouci, 2012).

Aucune donnée sur la composition des eaux de cette station n’a été trouvée.

Figure 03 : Localisation des deux stations thermales (Encarta, 2012).
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Chapitre 111 : La lithiase urinaire

Introduction :

La lithiase urinaire résulte de pathologies ou d’anomalies métaboliques trés variées
(Daudon, 2001). Elle est connue depuis les temps les plus reculés et s’avére indissociable de
I’histoire de I’humanité (Ghourri et Zidade et Douira, 2013).

La présence de calculs dans les urines est due a la concrétion et la cristallisation de
substances en sursaturation. Les raisons de ce désequilibre peuvent étre multiples ;
nutritionnelles, métaboliques, génétiques, anatomiques, iatrogéniques, neurologiques,
infectieuses, plusieurs d’entre elles pouvant concourir simultanément ou successivement a la
formation et a la croissance du calcul. Les substances chimiques les plus fréquemment
rencontrées sont par ordre de fréquence décroissante : les oxalates de calcium, les phosphates
calciques et ammoniaco-magnésiens, les acides uriques et urates, les protéines diverses, la
cystine (Daudon et al, 2012).

L’analyse qualitative d’un certain nombre de constituants (parmi les plus fréquents)
des calculs urinaires constitue une premiére approche dans le diagnostic étiologique des

lithiases urinaires et ’orientation du suivi thérapeutique des patients (Cloutier et al, 2015).

Elle doit impérativement étre en paralléle avec des analyses morphologiques (loupe
binoculaire, microscopie optique) et/ou une identification moléculaire et cristalline
(diffraction aux rayons X, spectrophotométrie infrarouge) (Conort et Tostivint, 2011 ;
Daudon, 2001 ; Sekkoum et Chenti, 2014).

I11.1. Définition :

La lithiase urinaire est une pathologie fréquente et récidivante, pouvant évoluer de
longues années a bas bruit tout comme nécessiter un traitement en urgence et engager le
pronostic vital. Elle touche le plus souvent le haut appareil urinaire (cavités pyelocalicielles,
uretere), mais peut également se développer dans la vessie dans certains cas particuliers.

Son traitement est multidisciplinaire, intéressant urologues, néphrologues,
endocrinologues, biologistes, radiologues et nutritionnistes (UMVF, 2014).

La lithiase urinaire est une maladie caractérisée par la formation de concrétions cristallines
(conglomérats) solides encore appelés “calculs” ou “pierres” (en grec: lithos), qui se
développent dans le bassinet et/ou les calices d’un rein, ou des deux reins (Fourcade, 2006).

Les sont composes de cristaux et d’une matrice protéique (UMVF, 2014).
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Tableau 03: Zone de risque de lithiase (Daudon, 1997).

Valeurs usuelles (mmol/24 h) Zone lithogene (mmol/Il)
Calcium <0,1/kg >3,8
Phosphates <32 >24
Oxalate <0,45 >0,3
Urates Hommes : < 4,5 >35sipH>6
Femmes : <4,2 2,4 si pHentre 5,3 et 6
>2sipH<5,3
Citrate >1,6 <1
Magnésium <350uCa/Mg<?2 <1,50uCa/Mg>2
Densité 1010a1035 > 1015
Urée < 6/kg >6/Kg
Sodium <150 > 150

111.2. Les étapes de la formation des calculs (lithogenese) :

Le processus de la lithogenése peut étre décomposé en sept étapes qui se succedent
ou s’entremélent au cours de la formation d’un calcul (Figure 04). Ces étapes sont les
suivantes :

Sursaturation urinaire ;

Germination cristalline (Nucléation);
Croissance des cristaux ;

Agrégation des cristalline ;
Agglomération cristalline ;

Rétention des particules cristallisées

YV V. V V V V V

Croissance du calcul.

111.2.1. Sursaturation urinaire :

La sursaturation traduit un excés de concentration d’une substance dissoute dans
I’urine par rapport aux capacités solvants de celle-ci. Dans des conditions physicochimiques
définies (température, pression, pH...), une substance peut étre dissoute dans un solvant, en
I’occurrence 1’eau, jusqu’a une certaine concentration qui représente le produit de solubilité

de cette substance dans le solvant (Daudon et al., 2008).
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Dans les urines ou pression et température peuvent étre considérées comme
constantes, le pH est le principal modificateur de la solubilité des substances qui y sont
sensibles. Le produit de solubilité est une caractéristique physique de la substance considérée.
Lorsque la concentration de la substance égale son produit de solubilité, on dit que solution
est saturée vis-a-vis de cette substance. Lorsque la concentration de la substance excéde son
produit de solubilité, la solution est sursaturée vis-a-vis de cette substance et des cristaux de
celle-ci peuvent en principe se former (Biostelle, 1985).

Cependant, si I’excés de concentration par rapport au produit de solubilité est modéré,
la cinétique de cristallisation est trés lente, ce qui n’entraine aucun risque de formation des
cristaux dans les wvoies urinaires. Les principales causes de sursaturation sont:
I’hyperphosphaturie, I’hyperacidité ou I’hyperalcalinité des urines, ainsi que des anomalies

anatomiques, ou encore la présence d’un corps étranger (Doré, 2004).

111.2.2. Germination cristalline :

Le niveau de sursaturation a partir duquel les cristaux se forment rapidement définit un
seuil de risque désigne sous le terme de produit de formation (PF), il dépend de la
composition de ’urine et varie d’un individu a I’autre et, dans de moindres proportion, chez
un méme individu, d’un prélévement a P'autre. Ce seuil est propre a chaque substance

cristalline (Daudon et al, 2008).

Lorsque le niveau de sursaturation est suffisant, les molécules dissoutes non dissociées
qui se sont formées a partir des ions en solution se rassemblent pour constituer des germes

cristallins.

Cette etape dit germination ou nucléation cristalline peut s’exprimer selon deux

modes différent nucléation homogene et nucléation hétérogene (Doré, 2004).

Cette phase voit la constitution des premiers cristaux qui ne peuvent plus disparaitre

par dissolution (Le gal, 2010).
111.2.2.1. La nucléation homogene :

Lorsque le produit de formation d’une espéce est atteint, des germes cristallins de cette

espece se forment a partir des ions de la substance en solution dans I’urine. Dans ce cas, la
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cristallurie se compose uniquement de 1’espéce considérée. On parle alors de germination
cristallins par un processus de nucléation homogene (Jungers et al, 1999 ; Daudon et al,
2008).

111.2.2.2.La nucléation hétérogéne :

Les urines humaines sont fréquemment sursaturées simultanément vis-a-vis de

plusieurs substances cristallisables. C’est principalement le cas chez les patients lithiasiques.

Dans ce cas, si le produit de formation de 1’une des substances est atteint, entrainant sa
cristallisation dans 1’urine, la présence de ces cristaux peut indure la cristallisation d’une
seconde espéce pour laquelle le produit de formation n’est pas encor atteint en raison d’une
moindre sursaturation. On parle alors de cristallisation par nucléation hétérogéne (Daudon et
al., 2008).

Ce mécanisme est responsable de la majorité des maladies lithiasiques observées
aujourd’hui. Une des conséquences de la nucléation hétérogene est la formation de calculs de

composition mixte (Daudon et al, 2008).

111.2.3. Croissance cristalline :

Les cristaux engendrés par une sursaturation élevée des urines sont initialement tres
petits (< 100 nm) et ne constituent donc pas une menace de lithiase. Ils vont en suite grossir
plus ou moins rapidement par captation de nouvelles molécules de la substance sursaturée
présentes dans 1’urine et former des particules plus grosses, comprises, selon les espéces
cristallines et la composition urinaire, entre 1 et 100 nm. Cette croissance nécessite du temps
et celui-ci est souvent supérieur a celui du transit de ’urine au travers du néphron, ce qui fait
que le risque de rétention cristallin intra rénale par la taille des cristaux est tres faible. En
revanche, les urines peuvent rester de nombreuses heures dans la vessie. Cette période, de
temps, la croissance des cristaux peut y générer la formation de particules parfois assez
grosses comme les cristaux d’acide urique dihydraté qui pourront s’agréger et engendrer un

processus lithiasique (Daudon et al, 2008).
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I11.2.4. Agrégation des cristalline :

L’agrégation cristalline, contrairement a la croissance, un processus rapide mettant en
jeu des phénomenes d’attraction électrostatique en fonction de la charge superficielle des
cristaux. De ce fait, des particules volumineuses sont engendrées dans un délai tres court,
inférieure au temps de transit de ’urine a travers le rein. A cause de leur taille, mais aussi de
leur forme trés irréguliére et de la présence de nombreuses aspérités (cristaux anguleux), les
agrégation ainsi formés sont susceptibles d’étre retenus dans les segment terminaux des
néphrons, sur 1’épithélium papillaire ou dans les cavités excrétrices du rein (Jungers et al.,
1999).

L’agrégation cristalline est considérée aujourd’hui comme une étape importante de la
lithogenése et plusieurs travaux ont montré que les urines de sujets lithiasiques avaient une
moindre aptitude a réduire 1’agrégation des cristaux que les urines de sujets normaux (Kok et

al., 1990).

Parfois, 1’accumulation de cristaux plus petits en amont d’un agrégat retenu dans le
tube collecteur en raison de sa grande taille peut entrainer une obstruction du tube et la
formation d’un véritable « bouchon cristallin » qui peut, lui aussi, étre le point de départ d’un

processus lithiasique (Daudon et al., 2008).
111.2.5. Agglomération cristalline :

Elle impliqgue des macromolécules urinaires qui par leurs nombreuses charges
négatives, peuvent se fixer a la surface des cristaux et favoriser secondairement la fixation de
nouveaux cristaux sur les premiers en les organisant les uns par rapport aux autres,
contribuant ainsi a 1’architecteur du calcul. Il s’agit d’un aspect fondamental des processus
lithiasiques s’exprimant aussi bien au niveau des étapes initiales de la lithogenese, qui
aboutissent a rétention de particules dans les voies urinaires, que dans les phase ultérieurs de

croissance du calcul initié (Daudon et al., 2008).

Les macromolécules impliquées dans ces processus sont essentiellement des protéines
par exemple Tamm-Horsfall (THP). La principale protéine urinaire, sous forme de monomere,

la THP est un inihibiteure efficace de la croissance et de 1’agrégation cristallin (Hess, 1991).
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111.2.6. Rétention des particules cristalline :

Cette étape étre considéréee comme la premiére étape du processus lithogene
proprement dit, & partir de laquelle des particules cristallines formées au cours des différentes
phases de la cristallogenése vont étre retenues dans le rein ou les voies urinaires et vont

croitre pour former un calcul (Daudon et al., 2008).
Quatre situations différentes peuvent étre envisagées :

» L’adhésion d’un cristal ou d’un agrégat cristallin a la surface de I’épithélium tubulaire,
avant son évacuation avec les urines hors du néphron ;

» La rétention d’un agrégat cristallin du fait de sa taille ou/et de sa forme, a I’intérieur du
néphron, notamment dans le tube collecteur ;

» L’accrochage direct a 1’épithélium papillaire ou par I’intermédiaire d’un support
minéral préexistant, de cristaux ou d’agrégats formés dans le néphron puis €éliminés au
niveau des cavités excrétrices par le tube collecteur ou générés dans I’environnement
de la papille ;

> Le blocage ou la sédimentation dans un repli muqueux, une cavité déclive (diverticule)

ou un calice rénal, des cristaux excrétés par le néphron (Daodon et al., 2008).

I111.2.7. Croissance du calcul :

La vessie de croissance du calcul initié par la rétention cristalline est ensuite tres
variable, dépondant du niveau de sursaturation des urines et donc de la nature des anomalies
métaboliques présentes. La croissance du calcul se fait par poussées au gré des sursaturations
urinaires si la lithogenese résulte de fautes diététiques. Lorsque la cause est une maladie

génétique, le calcul se développe de maniére plus réguliére (Daudon et al., 2008).

Lorsque la sursaturation est liée a une anomalie métabolique de forte amplitude, le
calcul qui en résulte est genéralement pur (par exemple, cystine dans la cystinurie). Dans le
cas contraire, il peut fixer des composants divers au gré des sursaturations urinaires, ce qui
explique le fait que la plupart des calculs urinaires renferment plusieurs espéces cristallines
(Daudon et al., 2008).
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Sursaturation urinaire

(La concentration maximale en solutés lithogenes au-dela de laquelle les solutés

précipitent est dépassée)

Nucléation

l

Croissance des cristaux

l

Agrégation des cristalline

l

L’agglomération cristalline

l

La rétention des particules cristallisées

Calcul.

Figure 04 : Mécanisme de la lithogenése (Daudon et al ., 2012)
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111.3. Les inhibiteurs de la cristallisation :

Des inhibiteurs de la cristallisation empéchent la précipitation malgré 1’existence
d’une sursaturation (Daudon et al., 1994).
Leur déficit aurait un effet lithogéne. Le citrate d’origine alimentaire est le principal de ces
facteurs (Fourcade, 2006).

Tableau 04: Les inhibiteurs de la cristallisation (Fourcade, 2006).

non speécifiques Speécifiques

acide citrique glycosaminoglycans

Magnésium néphrocalcine

oligo-éléments Uropontine
pyrophosphate

Grace a ce phénomene, des substances comme 1’oxalate et le phosphate de calcium
peuvent rester dissoutes dans 1’urine humaine normale, bien que des concentrations

sursaturantes soient fréquemment atteintes (Fourcade, 2006).

I11.4. Constitution des calculs :
La présence ou non de calcium constitue un guide clinique important :
Les calculs calcigues sont opaques aux rayons X.

Les calculs uratiques (dépourvus de calcium) sont radio transparents (Fourcade,
2006).

I11.4.1. Structure de base :
Il est classique de distinguer:
> les calculs oxaliques: oxalate de calcium;
> les calculs phosphatiques: phosphate de calcium;
» les calculs uratiques: urate de sodium.
(Fourcade, 2006).
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Tableau 05: Trois familles chimiques de calculs urinaires (Jungers et Daudon, 1989)

Oxalates Whewellite : oxalate de calcium monohydraté
Weddellite : oxalate de calcium dihydraté
Urates Acide urique anhydre
Acide urique dihydraté
Urate acide d’ammonium
Phosphates Carbapatite : phosphate de calcium carbonaté

Struvite : phosphate ammoniacomagnésien hexahydraté
Brushite : hydrogénophosphate de calcium dihydraté
Whitlockite : phosphate de calcium et de magnésium

Phosphates amorphes de calcium

111.4.2. Prédominance des calculs mixtes :

» Les calculs calciques sont mixtes dans 80% des cas (a la fois oxalocalciques et

phosphocalciques), avec surcharge fréquente par du carbonate de calcium (Renard-

Penna, 2011).

» Les calculs phosphatiques (encore dits “infectieux” car leur formation est favorisée par

une infection chronique des voies urinaires) sont tout d’abord dépourvus de calcium

(calcul “mou”phospho-ammoniaco-magnésien), puis se surchargent rapidement de

calcium (Fourcade, 2006).
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Tableau 06: Types des calcules mixtes (Fourcade, 2006).

Nature Constitution Structure % %
cristalline Urologie Médecine
Calcique 30% Oxalate de calcium whewellite 30% 70%
70% (80% des (calcul “oxalique”) weddellite
calculs) Phosphate de calcium carbonate-apatite 50% 20%
brushite
Phosphate ammoniaco- struvite 10% <1%
magnésien
Non calcique (calcul “infectieux”)
(20% des calculs) Urate de sodium 10% 10%
(calcul “uratique™)
Autres substances <1% 1%
(cystine, xanthine)

111.5. Epidémiologie :

L’incidence de la lithiase urinaire est en constante augmentation dans les pays
industrialises (Daudon et Knebelmann, 2011 ; Fourcade, 2006), et sa prévalence en France
dans la population generale est estimée a 10 % (Daudon et Knebelmann, 2011 ; Fourcade,
2006 ; UMVF, 2014). Jusqu’a la fin du XIXe siécle, la lithiase urinaire était essentiellement
de siége vésical et de nature phosphatique ou uriqgue (UMVF, 2014).

Actuellement, la lithiase urinaire est de siege rénal et oxalo-calcique dans 70 a 80 %
des cas. Elle touche environ 2 hommes pour 1 femme, le plus souvent entre 20 et 60 ans. Dans
cette population, le taux de récidive est d’environ 50 % a 5-10 ans (Daudon et Knebelmann,
2011 ; Fourcade, 2006 ; UMVF, 2014).

La colique nephretique aigue représente 1 a 2 % des consultations aux urgences
(UMVF, 2014).

Les études de population réalisées aux Etats-Unis ont montré que la prévalence de la
lithiase était plus élevée chez les sujets en surpoids ou obéses que chez les sujets de poids
normal, et que le risque lithiasique augmentait avec le degré de sur- charge pondérale (Conort
et Tostivint, 2011 ; Daudon et Knebelmann, 2011).
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I11.6. Différents types de calcul:
Le tableau ci-dessous détaille les caractéristiques des différents types de calcul.

Tableau 07 : Caractéristiques des différents types de calcul (UMVF, 2014).

Phosphate de Oxalate de calcium Phosphate Cystine
calcium Monohydrate | Di hydrate | ammoniac
magnésien
Fréquence (13,6 %) (50,1 %) (21,7 %) (1,3 %) (2,6 %)
Nom cristallin | Carbapatite Whewellite | Weddellite | Struvite
Hydroxyapatite
Aspect Crayeux Brunatre et | Jaunatre et | Blanchétre a Jaune clair,
macroscopique lisse spiculé jaunatre tres lisse
clair
Taille Variable Petite taille | Petite Variable, Calculs
taille coralliforme++ | multiples,
taille
variable,
coralliforme
bilateral
pH urinaire Alcalin Variable Variable Alcalin Acide
(normale =
5,8)
Densité UH 1550-1 950 1200-1 700 | 1000-1 550-950 650-850
450
Aspect Trés opaque Opaque Opaque Modérément Transparent
radiologique opaque ou
légérement
opaque
Facteurs Sexe Infections a Cystinurie :
prédisposant masculin germes maladie
uraniques héréditaire
(Proteus autosomale
mirabilis...) récessive

111.6.1. Lithiases d’oxalate de calcium :

Plus de 70 % des calculs observés en France sont faits d’oxalate de calcium (Daudon
et Knebelmann, 2011).

On retrouve des lithiases calciques dans plusieurs cas :

Page 33




Chapitre 111 : La lithiase urinaire

Lors d’une hypercalcémie : c’est souvent le cas d’un hyperparathyroidie primaire
(Daudon et Knebelmann, 2011).

Lors d’une hypercalciurie sans hypercalcémie : c’est le cas d’une acidose rénale
distale, d’une hyper calciurie idiopathique, d’une hyper calciurie d’absorption (ce dernier cas

étant le plus fréquent) (Renard-Penna ,2011).

Lors d’une hyperuricurie : les cristaux d’urate de calcium pourraient entrainer la

nucléation hétérogéne de 1’oxalate de calcium (Renard-Penna ,2011).

Lors d’une hyperoxalurie : il faut toujours penser a une hyperoxalurie quand la
lithiase d’oxalate de calcium apparait avant 20 ans. Il existe une hyperoxalurie primitive
transmise selon un mode autosomique récessif et une hyperoxalurie d’origine intestinale

(maladie de Crohn, résection intestinale) (Daudon et Knebelmann, 2011 ; Doré, 2004).

111.6.2. Lithiases phosphates ammoniaco-magnésiens :

Le phosphate ammoniac magnésien hexahydraté (ou struvite) est une espece
particuliére par son lien étiologie extrémement fort avec les microorganismes uréasiques qui

peuvent décomposer 1’urée urinaire en ammoniac et en anhydride carbonique (Dorée, 2004 ;

Coe et al., 2005 ; Bichler et al, 2002).

Les calculs de phosphates ammoniaco-magnésiens se forment habituellement dans la
vessie. Ils sont souvent d’origine infectieuse (Danuser, 2002 ; Perlemuter et al., 2010
Valdiguié, 2000).

111.6.3. Lithiases urique :

La lithiase urique représente 10 % des calculs urinaires dans les pays industrialisés
(Dussol, 2011).

L’acide urique est librement filtré par le glomérule et presque totalement réabsorbé
dans la partie initiale du tube contourné proximal. L’acide urique excrété provient surtout

d’une sécrétion par le tube proximal (Valdiguié, 2000 ; Perlemuter et al., 2010) .
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Le principal facteur physiopathologique est 1’acidité des urines plus que
I’hyperuricurie. L’acide urique non dissocié est tres peu soluble & pH inferieur a 5,5 mais sa
solubilité augmente lorsqu’il se transforme en urate de sodium a des pH plus élevés. La
résistance a I’insuline contribue a I’acidité des urines du fait de 1’augmentation de la charge
acide (Dussol, 2011).

111.6.4. Lithiase medicamenteuses :

Certains médicaments sont susceptibles de cristalliser dans les tubules rénaux, et de
provoquer une insuffisance rénale ou une lithiase. L’analyse du calcul permet alors
d’identifier le médicament responsable et/ou ses métabolites, associés parfois a d’autres
composants de 1’urine. Actuellement, I’indinavir est l’'une des substances les plus
fréguemment impliquées dans les lithiases médicamenteuse, alors que des antibactériens
(sulfadiazine, amoxicilline, etc.) sont trouvés occasionnellement (Daudon et al., 1997 ; Dao
et al.,1997).

I11.7. Les facteurs favorisants :

Plusieurs facteurs de risque lithogenes sont maintenant clairement identifies (UMVF,
2014).

111.7.1. Influences particuliéres :

111.7.1.1. Sexe et age :

Affection du sujet jeune, la maladie lithiasique se déclare entre 20 et 50 ans. Au-dela
de 60 ans, on n’observe en pratique que des récidives (Daudon et Knebelmann, 2011 ;
Fourcade, 2006).

> Elle concerne 2 a 4 hommes pour une femme (Daudon et Knebelmann, 2011 ;
Fourcade, 2006).
> Il existe des étiologies spéciales chez I’enfant (Fourcade, 2006).
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Figure 05: La répartition des différents types chimiques
et de I’age (Daudon, 1997).

111.7.1.2. Alimentation et niveau nutritionnel :

en France est fonction du sexe

La fréquence des lithiases se réduit en cas de sous-nutrition protéique, et chez les

végétariens. Selon I’orientation de 1’alimentation, 1’expres
latent est ou non favorisée: la cristallisation se déclenche che
une alimentation inadaptée (Fourcade, 2006).

Elle tend au contraire a augmenter fortement dans les

consommation de protéines animales (Fourcade, 2006).

sion d’'un désordre métabolique

z des sujets prédisposés soumis a

pays industrialisés, a forte

Tableau 08: Influence de I’alimentation sur I’excrétion urinaire (Fourcade, 2006).

Protéines animales Sel Sucres raffinés | Calcium | Fibres végétales
Calciurie accrue Accrue accrue accrue diminuée
Uricurie accrue
Oxalurie accrue diminuée
Citraturie diminuée

111.7.1.3. Recrutement :
Les calculs dits “coralliformes” (struvite) se développent

sur une uropathie obstructive sur

infectée, et sont par conséquent observés dans les services d’urologie (Fourcade, 2006).
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Les autres calculs résultent d’un trouble métabolique général, et sont de ce fait plus fréquents
en médecine (Fourcade, 2006).

111.7.1.4. Facteurs héréditaires familiaux :

Des prédispositions génétiques facilitent le processus de cristallisation.
Elles sont encore mal déterminées, mais on sait qu’elles sont présentes chez une grande partie
de la population (Fourcade, 2006).

On retrouve une histoire familiale dans prés de 40 % des cas.
111.7.1.5. Anomalies du pH :
Le pH normal des urines est de 5,8.

Le pH est un facteur indiscutable de cristallisation phosphatique (Thomas et Thomas
et Witte, 2001).

La variation du pH urinaire fait varier le produit ionique :
» un pH trop acide (< 5,5) favorise la transformation de I’urate de sodium en acide urique,
beaucoup moins soluble.
» un pH trop alcalin (> 6,5) réduit la solubilité des sels de phosphate. La précipitation

survient cependant & un pH tres variable d’un sujet a I’autre (Fourcade, 2006).

111.7.1.6. Anomalies anatomiques :

» Certaines anomalies anatomiques des reins ou de la voie excrétrice favorisent la stase
urinaire et donc la formation des calculs. Une uropathie responsable d’une stase chronique
favorise la formation de calculs phosphocalciques dans le ou les reins affectés (Fourcade,
2006).

» Une fois le diagnostic posé, il faut donc traiter le calcul, et I’anomalie anatomique, si cela
est possible, afin d’éviter les récidives (UMVF, 2014).

» On peut citer quelques anomalies anatomiques telles que le syndrome de jonction pyelo-
uréterale, le diverticule caliciel, le rein en fer a cheval, le mega-uretere, le reflux vesico-
urétéral... (UMVF, 2014).

111.7.1.7.Calculs médicamenteux :
» Les calculs médicamenteux sont peu fréquents puisqu’ils ne sont présents que dans 1 %

des cas, mais on pense que leur fréquence est mésestimée.
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> Leur constitution est en rapport avec deux phénomenes : soit un désordre métabolique
généré par le médicament, soit par la cristallisation dans les urines des métabolites du
principe actif (UMVF, 2014).

111.8. Les facteurs de risque :

» Ce sont: Héredité, age, récidive de la pathologie, traitement (diurétique, calcium,
quinolones...), déshydratation, infection urinaire, régime alimentaire riche en proteines,
sel et calcium (UMVF, 2014).

> Des pathologies qui augmentent la concentration de ces ¢éléments dans I’urine ;

» Une diminution de la sécrétion d’urine.

> L’ingestion excessive de certains composés (oxalates dans les noisettes, purines dans la
viande).

» Une anomalie genétique familiale.

» Certaines maladies (cancer, hyperthyroidie, cancers métastatique...).

Les calculs rénaux apparaissent souvent sans raison particuliére. Toutefois, une
consommation d’eau insuffisante joue un role clé dans leur formation, de méme que de

mauvaises habitudes alimentaires (Le gal, 2010).
I11.9. La lithiase urinaire en Algérie

En Algeérie, il existe peu de données statistiques importantes concernant les
caractéristiques épidémiologiques de la lithiase urinaire. Les études réalisées sur cette
pathologie restent peu nombreuses et se sont surtout intéressées a la détermination de la
composition chimique des calculs en relation avec quelques parameétres (localisation du
calcul, age et sexe des patients), a la cristallurie et I’infection urinaire. Ils ont concerné la
région Ouest du pays (Harrache et al, 1997; Kaid-Omar et al, 1999; Kaid-Omar et al
2001; Belhadji et al, 2004; Djelloul et al, 2006).

Djelloul et al, 2006 ont trouvé que dans 1’Ouest algérien, le composant principal des
calculs était ’oxalate de calcium comme dans toutes les séries publiées dans la littérature. Il
¢tait majoritaire dans 67% des cas, les phosphates de calcium dans 16,7% et I’acide urique
dans 8,8% des calculs. La cystine constituait 0,7% des calculs analysés. Ces auteurs ont

rapportés que les infections urinaires étaient une cause frequente de lithiase.
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Introduction :
La cystinurie est une affection héréditaire, de transmission autosomique récessive
(UMVF, 2014).

La lithiase cystinique est la seule expression clinique de la cystinurie, anomalie
héréditaire du transport transépithélial rénal et intestinal de la cystine et des acides aminés
dibasiques (lysine, arginine et ornithine). L’excrétion urinaire excessive de cystine, le moins
soluble de tous les acides aminés, entraine la formation répétée de calculs de cystine
(Daudon, 2001 ; Saravakos et al, 2013).

La lithiase cystinique représente environ 1% des calculs observés chez 1’adulte et
environ 10% de ceux observés chez I’enfant (Daudon, 2001 ; Jungers et al., 2001 ; Meiouet
et al.,2010 ; Saravakos et al, 2013).

IV.1. Epidémiologie et génétique de la cystinurie :

La cystinurie est transmise selon le mode autosomique récessif. L’incidence des

homozygotes est de I’ordre de 1 cas sur 2.0000 naissances en France (Jungers et al, 2001).

Il existe trois types de cystinurie, définis par le phénotype d’excrétion urinaire non pas
des patients atteints (homozygotes) mais de leurs parents (hétérozygotes obligatoires) :

> Les hétérozygotes de type | (génotype I/normal) ont une aminoacidurie normale,

> Les hétérozygotes de types Il et 1l (génotypes Il/normal et génotype Ill/normal) ont,
respectivement, une excrétion urinaire de cystine et d’acides aminés dibasiques ¢élevée ou
modérée (Daudon, 2001 ; Gitomer et Pak, 1996 ; Rosenberg et al., 1996 ; Saravakos
et al, 2013).

Les homozygotes de type Il ont une élévation de la cystine plasmatique aprés charge

orale de cystine (Jungers et al., 2001).

» Homozygotes de types | et Il. A partir du phénotype parental, certains proposants ont été
classés comme hétérozygotes composites (génotypes I/I1, /11l ou II/1Il). Le géne
commandant le type | a été localisé sur le chromosome 2 (région 2p16.3) et identifié
(SLC3) (Calonge et al., 1995). Le locus du géne de la cystinurie de type Il a été localisé
au chromosome 19 (région 19913.1) et des données préliminaires suggerent que les
cystinuries de type Il pourraient partager le méme locus (Bisceglia et al., 1997), qui
codent tous deux des protéines qui sont des transporteurs présents dans les cellules du
tubule rénal assurant le transport de la cystine et des 3 autres acides amines dits dibasiques
(Daudon, 2001 ; Saravakos et al, 2013 ; UMVF, 2014).
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Au plan pratique, les homozygotes des trois types ont une excrétion de cystine
supérieure a 600 mg/jour (soit > 2,5 mmol/j) et sont atteints de lithiase (Jungers et al., 2001).

Dans le type I, les hétérozygotes ont une aminoacidurie normale et ne sont jamais
lithiasiques (Jungers et al., 2001).

Dans le type Il, les hétérozygotes ont une excrétion de cystine qui peut atteindre
jusqu’a 600 mg/jour et peuvent développer une lithiase (Daudon, 2001)

Dans le type IlI, les hétérozygotes ont une excrétion modérément élevée de la cystine

et restent généralement indemnes de lithiase (Daudon, 2001 ; Jungers et al., 2001).

Tableau 09 : Classification Génétique de cystinurie (Saravakos et al., 2014)

Classification Type A Type B Type AB

Fréquence 45% 53% 2%

Gene locus Chromosome 2 Chromosome 19 Chromosomes 2 et 19
(SLC3A1) (SLC7A9) (SLC3A1/SLC7A9)

IV.2. Physiopathologie de la cystinurie:

Les systemes de transport de la cystine et des acides aminés dibasiques au travers de
1’épithélium du tube proximal sont multiples :

» Les uns apparaissent localisés a la membrane apicale ;
> Les autres a la membrane basolatérale.

L’un des systémes de transport fait intervenir un transfert compétitif du sodium et des
acides aminés par la membrane apicale. Ce fait explique qu’une natriurése élevée tend a
majorer le débit de la cystinurie (Jungers et al., 2001).

Le mécanisme de la formation des calculs est lié a la concentration élevée des urines
en cystine, qui dépasse les possibilités de solubilisation au pH habituel des urines. La
solubilité de la cystine (PM=240 Da) ne dépasse pas 250 mg/l (soit environ 1 mmol/l) a un pH
inférieur a 7 alors qu’elle s’éleve au-dessus de 500 mg/1 a partir d’un pH de 7,5. La quantité
de cystine excrétée par les homozygotes atteint habituellement 600 a 1400 mg/jour (2,5 a 6
mmol/j), alors qu’elle ne dépasse pas 50 mg/j (0,2 mmol/j) chez les sujets normaux (Jungers
et al, 2001 ; Saravakos et al, 2013).

La cystine est trés peu soluble dans 1’urine, son élimination excessive aboutit a la
formation de calculs, qui sont la seule conséquence pathologique de ce trouble (1’élimination

excessive des autres acides amines n’entraine pas de symptome). La maladie se manifeste par
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une lithiase récidivante responsable de coliques nephretiques, dysurie, hématurie, rétention
aigue d’urines, ou infection urinaire. Les calculs sont tres échogénes a 1’échographie et

moyennement radio-opaques (UMVF, 2014).

Figure 06 : Calcul de cystine (photo laboratoire Lithiase Urinaire-STEVA).

IV.3. Diagnostic de la cystinurie :

Le diagnostic de certitude de la cystinurie repose sur 1’analyse des calculs par une
méthode physique fiable comme la spectrophotométrie infrarouge (Conort et Tostivint,
2011 ; Daudon, 2001). L’analyse chimique standard fournit souvent des résultats erronés,
surtout lorsque le calcul contient de faibles quantités d’oxalate et/ou de phosphate de calcium
qui risquent d’étre seuls reconnus par 1’analyse chimique et de faire prendre une lithiase
cystinique pour une lithiase calcique banale (Conort et Tostivint, 2011 ; Jungers et
Daudon et Conort, 1999).

L’étude de la cristallurie est également précieuse. Chez un malade non traité, elle
suffit a affirmer le diagnostic en montrant la présence de cristaux hexagonaux de morphologie
caractéristique, encore qu’ils doivent étre distingués des cristaux d’acide urique anhydre
(Jungers et al., 2001).

La réaction de Brand au nitroprussiate de sodium, classiqguement proposée comme test
de dépistage (Daudon, 2001), est positive des que la concentration des urines en cystine
dépasse 100 mg/l (0,4 mmol/l). Toutefois, elle expose a une fausse négativité lorsque les
réactifs sont périmés.

Le diagnostic biochimique repose en fait sur la chromatographie des acides aminés
urinaires, qui montre une augmentation élective de la concentration de la cystine et des acides
aminés dibasiques et permet la quantification du debit urinaire de la cystine libre (Jungers et
al., 2001; UMVF, 2014).
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IV.4. Principes du traitement medical :

Le but du traitement est d'amener la concentration urinaire de cystine libre et le pH
urinaire & un niveau permettant la solubilité de la cystine excrétée dans les urines (Saravakos
et al, 2013). Plusieurs mesures sont utilisées dans ce but (Chow et Streem, 1996 ; Dent et al.,
1967 ; Jungers et Daudon et Conort,1999). Les unes visent a diminuer la production de
cystine et le débit de son excrétion urinaire (modération de 1’apport en méthionine et
réduction de I’apport sodé); les autres tendent a augmenter la solubilité de la cystine par la
dilution et 1’alcalinisation des urines; d’autres enfin agissent en diminuant la quantité de
cystine libre présente dans les urines par complexation de la cystéine sous forme de disulfure
mixte trés soluble (Tableau 10) (Jungers et al., 2001).

Le régime doit étre limite en sel et en aliments riches en méthionine avec des boissons
abondantes (3 litres).

L’alcalinisation des urines avec du citrate de potassium doit maintenir un pH urinaire
entre 7,5 et 8 (Saravakos et al, 2013 ; UMVF, 2014).

Le  traitement  curatif = comporte la D-penicillamine, alpha-MPG
(mercaptopropionylglycine ou tiopronin) (Saravakos et al, 2013).

Lorsque le traitement médical ne permet pas d’obtenir la dissolution des calculs, la
lithotripsie extracorporelle peut étre indiquée, mais les calculs se fragmentent difficilement.

Un traitement chirurgical est alors nécessaire (urétéroscopie, chirurgie a ciel

ouvert...), sachant que 1’on privilégie les méthodes les moins invasives (UMVF, 2014).

Tableau 10 : Principes du traitement de la lithiase cystinique (Jungers et al., 2001).

e Réduction de la production de cystine par modération de I’apport alimentaire de son

précurseur, la méthionine.

e Réduction de I’apport sod¢ pour augmenter la réabsorption tubulaire proximale de la

cystine, compétitive de celle du sodium.

e Diminution de la concentration de cystine libre par augmentation du volume de la

diurése.

e Solubilisation de la cystine par alcalinisation des urines.

e Diminution de I’excrétion de cystine libre par complexation de la cystine sous forme

d’un disulfure mixte soluble.
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IV.5. Stratégie du traitement de la cystinutie :

IV.5.1. Traitement de base de cystinurie :
Le traitement de base associe trois mesures: la modeération des apports en méthionine,
la dilution des urines et l'alcalinisation. Il peut étre nécessaire de le compléter par l'utilisation

d'un sulfhydryle (Jungers et al., 2001).

IVV.5.2. Modération de I'apport en méthionine :

La méthionine étant un acide aminé essentiel, sa suppression de l'alimentation est
impossible, mais son apport peut étre limité a la couverture du besoin physiologique, soit
1200 & 1400 mg/j chez l'adulte. 1l suffit dans ce but de supprimer les aliments trés riches en
méthionine (morue séchée, viande de cheval, écrevisses, ceufs, parmesan et gruyere, caviar) et
de limiter a 120-150 grammes par jour la consommation de viande, poisson ou fromages, dont
la plupart contiennent 500 a 600 mg de méthionine par 100 g (Ghourri et Zidane et Douira,
2013).

Tableau 11: Aliments riches en méthionine (Ghourri & Zidane & Douira, 2013).

Aliment Teneur en méthionine (en mg/100 g)
Morue séchée 2300
Viande de cheval 1300
Ecrevisses 1000
Parmesan, gruyéere 900
Caviar 800
Poissons 600
Foie 600
Autres viandes 550
Fromages 500-600
(Eufs 500

IVV.5.3. Dilution et alcalinisation des urines :
Le maintien d'une diurése abondante, d’au moins 3 litres par 24 heures (et au moins 2
litres par m? de surface corporelle chez 1’enfant) est une mesure essentielle, indispensable

dans tous les cas. La diurése doit étre bien répartie sur I’ensemble du nycthémere avec, en
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particulier, une prise abondante de boissons au moment du coucher et, a nouveau, a I’occasion
de tout réveil nocturne. En effet, la concentration urinaire de cystine est la plus élevée au
cours de la nuit (Lindell et al., 1995 ; Saravakos et al, 2013).

L’hyperdiurése doit étre associée a une alcalinisation des urines en quantité adéquate
pour amener le pH urinaire au voisinage de 7,5, sans dépasser pH 8 pour éviter la
précipitation des phosphates de calcium (Dent, 1965 ; Saravakos et al, 2013).

TRAITEMENT DE BASE

Régime restreint en méthionine et en sel
Dilution des urines (3 litres/jour)
Alcanisation QS pour pH urinaire ~7,5

l

Résultat insuffisant ou suite d’intervention
urologique

|

TRAITEMENT RENFORCE
Mesures de base identiques + adjonction

d’un sulfhydryle

Figure 07 : Stratégie de traitement de la lithiase cystinique (Jungers et al., 2001).
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Introduction :

Parmi les plantes utilisées comme plantes médicinales pour traiter la lithiase urinaire
dans notre pays, on peut citer I’atriplex (Atriplex halimus), « gettaf » en arabe et les graines de

fenouil vulgaire (Foeniculum vulgaria), « besbes » en arabe.

Les eaux thermales sont également utilisées par notre population dans le traitement des
lithiases, dont la station de Chiguer (dans la wilaya de Tlemcen) et la station de Ain Soltan
(dans la wilaya de Mascara) ou les gens vont en cure pour la dissolution ou 1’expulsion de

leurs calculs (lorsque ces derniers sont de petite taille).
V.1. Objectif du travail :

Le but de notre travail est de :
» Tester I’effet des extraits de [’Atriplex halimus, et de Foeniculum vulgaria, et de I’cau de
Chiguer et de Ain Soltan sur les calculs urinaires de type de cystine.
» Etudier la dissolution des calculs urinaires par le suivi de leur poids au cours du temps (9
semaines) et la détermination de la perte de masse.

» Mesurer le pH des solutions au cours de I’expérience.

V.2. Matériel et méthodes :
V.2.1. Lieu de travail :

Notre travail expérimental a été effectué au niveau du laboratoire de la lithiase

urinaire du département de Génie des Procédés, de 1'université de Mostaganem (STEVA).
V.2.2. Matériel et produit utilisés :

Dans notre travail, nous avons utilisé plusieurs appareils et produits.

V.2.3. Matériel utiliseé : (Voire Annexe 2)

= Etuve agitateur type Wisecube.
= Balance de précision

= FEtuve

= pH métre

= Chauffe-Ballon
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= Ballons

= Béchers

= Erlen-meyers

= Eprouvettes

= Pinces

= Pissettes

= Entonnoirs

= Verrerie diverse

= Papier filtre

= Calculs de cystine

= Verres de montre.

V.2.4. Produits et matériel vegétal utilises :

> Les plantes utilisées :

v L’Atriplex (Atriplex halimus) : récolté dans la forét de Caplvi (Abdelmalek Ramdan),
wilaya de Mostaganem au mois de février 2016, la partie aérienne (feuilles) a été
séchée puis réduite en poudre et tamisée, puis stockée dans un flacon hermétique a
I’abri de la lumiére.

v Fenouil vulgaire (foeniculum vulgare) : les graines ont été achetées au marché de
Mostaganem, séchées puis réduites en poudre et stockées dans un flacon hermétique.

» Les eaux thermales :

v I’eau de Chiguer : elle a été ramenée de la station de Chiguer (wilaya de Tlemcen) le
jour du début de I’expérimentation.

v' L’eau de Ain Soltan: elle a été ramenée de la station de Ain Soltan (wilaya de
Mascara) également le jour du début de 1’expérimentation.

» Chlorure de sodium (Na CI 9g/l).
> Eau distillée (ED).

V.2.5. Calcul urinaire :

Les calculs de cystine nous ont été fournis par le laboratoire de la lithiase urinaire du

département de Génie des procédés, de 1’université de Mostaganem (STEVA).
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IIs ont été récupérés auprés d’un patient lithiasique ayant subi une intervention
chirurgicale. Ces calculs ont été coupés de fagon a obtenir des fragments de poids assez

similaires. Les fragments de cystines étaient d’un poids varient de 0,21 a 0,50 g.
V.3. Méthodologie :
V.3.1. Méthode d’extraction :

La méthode d’extraction utilisée est celle de Hannache et al 2012 :

Les extraites des grains de Fenouil (Foeniculum vulgare) et les feuilles d’Atriplex
(Atriplex halimus) ont été préparés par infusion pendant 30 min de 3g de poudre dans 100 ml
de solution aqueuse de chlorure de sodium (Na Cl) a 9g /L, préalablement portée a ébullition.

Chaque extrait a ensuite été filtré a travers un papier filtre.

V.3.1. Méthode d’évaluation de I’activité de dissolution :

L’expérience a consisté a tester les effets des extraits des deux plantes (Foeniculum
vulgare et Atriplex halimus) et les deux eaux thermales (Chiguer et Ain Soltan) en mettant les
calculs en présence de 100 ml de chaque échantillon a température de 37 ° C, sous agitation

continue durant 9 semaines (130 tour/mn) dans un incubateur agitateur.

Les calculs on été laissés au contact des extraits pendant neuf semaines, période qui
correspond & la durée de traitement recommandée en médecine traditionnelle (Hannache et al
2012).

A la fin de chaque semaine, les calculs sont retirés des différentes solutions, et séchées
a40°C durant 18 h dans une étuve, puis pesés a 1’aide d’une balance de précision pour évaluer
la perte de masse, ils sont ensuite replacés des le milieu de dissolution. Les pesées ont été
réalisées au début et au bout de 1,2,...,9 semaines. Chacune des expériences a éte répétée 3
fois dans les mémes conditions et les résultats ont été exprimés en calculant la moyenne et

I’écart-type des valeurs obtenues.
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V.3.3. Evaluation du pH durant les expériences :

Le pH des solutions a été mesuré grace a un pH-meétre, au début de 1’expérimentation
et a la fin de chaque semaine durant toute la durée de I’expérimentation, afin de déterminer

son évolution.

V.3.4. Evaluation de la capacité de dissolution des extraits et des eaux thermales

L’activité des extraites a été évaluée en calculant le taux de dissolution des calculs
apres sejour dans le milieu expérimental, en comparant le poids résiduel des calculs par
rapport a leur poids initial avant 1’incubation en agitation continue avec les différent

extraits végétaux et I’eau de Chiguer et celle de Ain Soltan.
Le pourcentage de dissolution a été calculé par la formule :
a% = (W initial - W final ) X 100/W initial.
Ou : a%o est le taux de dissolution du calcul.
W in et W fin sont respectivement le poids initial et final de fragment du calcul.
(Hannache et al 2012).
V.4. Analyse des résultats :

Les résultats obtenus ont été saisis sur Excel et analysés grace au logiciel STST BOX
6.40.

Nous avons réalisé une analyse de variance en bi-factorielle :

> Le 1%¢facteur est le temps (S0, S1, S2, ..., S9 ou SO est le début de 1I’expérimentation, S1,
S2, S2, ..., S9 sont respectivement 1°¢, 26me 3¢me  9eMe semaine),

> Le 2°™ facteur type de traitement (extrait de grains de fenouil, extrait d’Atriplex, I’eau de
Chiguer et 1’eau de Ain Soltane et les deux témoins Chlorure de sodium (Na Cl) et I’eau

distillée.
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VI.1. Résultats

Cette étude a été menee sur la dissolution in vitro des calculs urinaires de cystine,
mise en solution en rotation continue (130 tour /mn, a 37° C) dans des extraits d’atriplex
(Atriplex halimus) « guettaf » en arabe et de fenouil vulgaire (Foeniculum vulgare) « besbes »
en arabe, et dans deux eaux thermales, celle de Chiguer et celle de Ain Soltan, ainsi que dans
deux solutions témoins, 1’'une a base de NaCl (9g/l), et ’autre d’eau distillée, durant 9

semaines.

V1.2. Etude de P’activité in vitro des extraits des plantes et des eaux thermales sur les

calculs de cystine

V1.2.1. Evolution du poids des calculs

L’analyse de variance a montré un effet non significatif (P=0,97) du facteur temps et

facteur type de traitement appliqué sur le poids des calculs de cystine.

Poids (g)

0,5
0,45

0,4

=@—ED

0,35

0,3 == NaCl
0,25 ==fe=Fenouil

0,2 Atriplex
0,15 fe=Eau de Chiguer

0,1 =@==Eau de Ain Soltan
0,05

0 T T . T T T T T

SO S1 S2 S3 S4 S5 S6 S7 S8 S9 Temps (semaines)

Figure N° 8 : Evolution de I’effet de type de traitement en fonction de temps sur le

poids des calculs de cystine (g) durant 9 semaines.
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Tableau N° 12 : Evolution de I’effet de type de traitement en fonction de temps sur le

poids des calculs de cystine (g) durant 9 semaines.

Traitements Témoins
— i Solution | Solution Eau de Eau de
Eau distillée | Solution ) ) _
de Fenouil | d’Atriplex | Chiguer | Ain Soltan
(ED) de NaCl
Temps
(9g/1)

0 0,41+0,10 0,43+0,01 | 0,27+0,06 | 0,27+0,06 | 0,38+0,04 | 0,45+0,07
s1 0,38+0,09 0,39+0,02 | 0,17+0,09 | 0,24+0,06 | 0,34+0,05 | 0,42+0,06
2 0,38+0,09 0,39+0,02 | 0,15+0,11 | 0,23+0,06 | 0,34+0,05 | 0,42+0,06
3 0,37+0,09 0,39+0,02 | 0,13+0,11 | 0,21+0,06 | 0,33+0,06 | 0,40+0,06
s4 0,37+0,09 0,39+0,02 | 0,09+0,09 | 0,21+0,06 | 0,33+0,06 | 0,39+0,07
S5 0,36+0,10 0,34+0,06 | 0,06+0,07 | 0,21+0,06 | 0,33+0,06 | 0,38+0,06
6 0,36+0,09 0,32+0,09 | 0,04+0,06 | 0,20+0,06 | 0,33+0,06 | 0,37+0,06
57 0,36+0,09 0,29+0,08 | 0,02+0,03 | 0,20+0,06 | 0,32+0,06 | 0,35+0,06
S8 0,35+0,10 0,26+0,08 | 0,01+0,01 | 0,19+0,06 | 0,31+0,06 | 0,35+0,06
s9 0,35+0,10 0,22+0,09 0+0 0,19+0,06 | 0,30+0,07 | 0,35+0,06

S0, S1...S9: semaines 0 a 9; p=0,97 pour I’effet de I’interaction traitement X temps.

Le tableau N° 12 et la figure N° 8 montrent la diminution du poids moyen des calculs

de cystine au cours de I’expérience dans les six types de traitement :

> Il passe de0,41+0,10 au début de I’expérience (SO) a0,35+0,10 a la fin de

I’expérience (S9) avec I’eau distillée.
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> |l passe de 0,43+0,01 au début (SO) a 0,22+0,09 a la fin de I’expérience (S9) avec la
solution NaCl.

De 0,27+0,06 a 0+0 avec I’extrait de fenouil.

De 0,29+0,06 a0,19+0,06 avec I’extrait d’Atriplex.

De 0,38+0,04 a 0,30£0,07 avec I’eau de Chiguer.

Et de 0,45+0,07 a0,35+0,06 avec I’eau de Ain Soltan.

YV V V V

V1.2.2. Evolution de la perte de masse au cours de traitement

Le tableau N°13 et la figure N° 9 montrent 1’évolution de la perte de poids de
calculs de cystine en présence des solutions : d’Atriplex, de Fenouil, d’eau de Chiguer et
I’eau de Ain Soltan et des témoins (ED, NaCl).

L’analyse de variance a montré un effet non significatif (P=0,99) du facteur temps et

du facteur type de traitement sur la perte de poids des calculs de cystine.

Perte de poids (%)

60

50
=¢=ED
40

== NaCl

=== Fenouil

. £\ [
: / \V4 \// Vo

10 -

SO s1 S2 s3 s4 S5 S6 S7 3] s9 Temps (semaines)

Figure N° 09 : Evolution de I’effet de type de traitement en fonction de temps sur la

perte de masse de calcul de cystine (%) durant 9 semaines.
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Tableau N°13 : Evolution de I’effet de type de traitement en fonction de temps sur la

perte de masse de calcul de cystine (%) durant 9 semaines.

Traitements Témoins
i Solution Solution Eau de Eau de Ain

Eau Solution de ) _

Temps o Fenouil d’Atriplex | chiguer Soltan
distillée NaCl (9g/1)

(ED)
s1 7,19+1,16 | 7,84+3,70 | 39,01+24,14 | 12,4+7,99 | 9,79+5,58 | 5,22+0,89
2 1,95+1,81 0+0 20,63+31,71 | 4,38+0,97 0+0 0,71+0,23
3 0,78+1,36 0+0 41,05+51,10 | 9,4446,35 | 3,19+3,23 | 3,92+4,54
s4 2,01+£1,87 | 0,83+1,44 | 15,79+22,95 0+0 1,08+1,87 | 3,42+3,68
S5 2,08+1,94 | 4,11+506 | 19,53+£18,33 0+0 0+0 2,48+2,64
6 0,8+1,37 | 13,25+20,65 | 34,52+37,85 | 548,66 | 1,15+1,99 | 3,42+0,90
57 0+0 7,36+10,55 50450 0+0 0,83+1,44 | 5,54+0,81
s8 2,15+2,07 | 8,95+11,14 | 20+34,64 | 1,23+2,14 | 3,15+0,53 0+0
S9 18,15+15,78 | 50+86,60 0+0 4,68+5,24 0+0

0+0

S0, S1...S9: semaines 0 a 9. (P=0,99 pour I’effet de I’interaction traitement X temps)

D’aprés les courbes, on note que la perte de masse a varié pour les six types de

traitement durant les 9 semaines d’étude.

On remarque que la perte de masse des calculs de cystine en présence d’extrait de

Fenouil ont été importantes surtout a la 9°™ semaine et 7™, la 3°™, la 1°® semaine et a la

1%, la 3°™ semaine en présence des autre extraits.
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V1.2.3. Evolution du pH durant les expériences :

Le tableau N°14 et la figure N° 10 montrent 1’évolution du pH des solutions
d’Atriplex, de fenouil, de I’eau de Chiguer et ’eau d’Ain Soltan et des témoins contenant

des calculs de cystine.

pH

9

8

7 /K

6 —¢=—ED
== NaCl

5 -
=== Fenouil

4 N == Atriplex

3 == Eau de Chiguer
=@=Eau de Ain Soltan

2

1

0 T T T T T T T T T 1

SO S1 S2 S3 S4 S5 S6 S7 S8 SS9 Temps (semaines)

Figure N° 10 : Evolution de I’effet de type de traitement en fonction de temps sur le pH.

L’analyse de variances a montré un effet hautement significatif (P=0) du facture temps
et facteur types de traitement sur le pH des extraits d’Atriplex halimus et Foeniculum
vulgare, et I’eau de Chiguer et de I’eau de Ain Soltan, I’eau distillé et NaCl en présences des
fragments de cystine.

Pendant les 9 semaines de traitement, le pH de tous les milieux diminué.

> |l passe de 7+0 a 2,240 pour I’eau distillée (témoin).
» De 7,140 a 4£1,9 pour la solution NaCl.
> De 6,310 a 6,73£0,38 pour la solution d’ Atriplex.
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> De 5,540 a 3,23+0,95 pour la solution de Fenouil.
> De 6,80 a4,47£2,50 pour I’eau de Chiguer.
> Etde 6,910 a 4,97+0,80 pour I’cau de Ain Soltan.

Tableau N° 14 : Evolution de I’effet de type de traitement en fonction de temps sur le

pH.
Traitements Teémoins
— i Solution Solution Eau de Eau de
Eau distillée | Solution ) ) _
Temps d’Atriplex | de Fenouil | chiguer | Ain Soltan
(ED) de NaCl
(99/1)

S0 710 7,110 6,310 5,510 6,80 6,910
s1 6,6£0,1 6,73+0,06 | 6,23+0,51 | 4,93+0,12 | 7,53+0,06 | 7,63+0,21
2 6,97+0,31 6,7+0,17 | 7,13+0,31 | 3,9+0,95 | 7,73%0,72 | 6,83%0,29
3 6,31£1,28 5,58+1,16 | 6,37+£0,12 | 3,63+0,42 | 6,87+0,51 | 5,3+0,72
s4 5,17+1,23 6,43+0,23 | 6,03£0,55 | 5,13%1,27 70,46 7,07+0,15
S5 2,83+0,06 5,97+2,54 710,62 3,47+0,76 | 7,57+0,42 | 6,03+0,15
6 40,1 4,1+0,5 59+0,4 | 3,53+0,55 | 6,9+1,36 | 6,37%0,31
57 2,83+0,35 45+1,65 | 6,6+£0,36 | 3,6£1,35 | 7,33+0,84 | 553+1,06
S8 2,63+0,12 | 457+1,40 | 6,73+0,38 | 3,2+0,89 | 5,97+2,21 | 4,97+0,80
s9 2,20 4+1,9 6,73+0,38 | 3,23+0,95 | 4,47+2,50 | 4,97+0,80

SO, S1...S9: semaines 0 a 9. (P=0,00 pour I’effet de traitement en fonction de temps sur le

pH).
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V1.3. Discussion générale :

Dans notre travail, nous avons voulu étudier 1’effet de dissolution des calculs urinaires
de cystine par des extraits de deux plantes, Atriplex halimus et Foeniculum vulgare, ainsi que
de deux eaux thermales provenant des stations de Chiguer (w. Tlemcen) et de Ain Soltan (w.
Mascara). Nous avons également utilisé deux solutions témoins : eau distillée et solution de
NaCl (9g/l).

Les plantes medicinales sont utilisées actuellement en Algérie, pour le traitement

traditionnel des calculs rénaux et pour prévenir leur formation (Hannache et al, 2012).

Nos populations ont également recours a I’hydrothérapie par les cures de boissons

d’eaux thermales.

Notre choix s’est porté sur les calculs de cystine, car ce type de calcul et qui est le plus
fréquent des maladies lithiasiques héréditaires peut avoir des conséquences graves sur la
fonction renal, la lithiase cystinique représente 1 % des calculs chez 1’adulte et 10 % chez
I’enfant (Jungers et al, 2008). La cystinurie est une affection héréditaire, de transmission
autosomique récessive (Daudon et al, 2012). Son traitement reste difficile en raison de sa
résistance a la lithotritie extracorporelle et de sa récidive fréquente (Hannache et al, 2012).

Des études ont été publiées sur des essais de dissolution in vitro de calcul de type
cystine (Hannache et al, 2012 ; Meiouet et al, 2010). Le protocole expérimental utilisé
dans ce travail est celui de ces auteures. Ainsi, nous avons étudié in vitro, I’effet des deux
plantes et deux eaux thermales citées sur la dissolution des calculs de cystine, par le suivi
de quelques parametres qui sont : le poids des calculs, la perte de masse, ainsi que le pH
des solutions utilisées durant 9 semaines, sous agitation continue a température de 37° C
dans une étuve agitateur type Wisecube.

Au cours de ces 9 semaines, le poids des calculs de cystine a diminué mais pas de
fagon statistiquement significative (p=0,97) dans les différents traitements et méme dans les

solutions témoins.

Dans le travail de Meiouet et al, 2010, la dissolution des calculs de cystine était totale
avec tous les extraits, mais plus rapide avec celle I’extrait des soies de mais (Zea Mays)
(durant la 4°™ semaine) et de Ammi visnage (Ammi visnaga). Hannache et al en 2012, qui
ont aussi travaillé sur la dissolution des calculs de cystine ont trouvé que le taux de

dissolution est resté faible et a commencé a augmenter entre les 4°™ et 6°™ semaines, en

Page 55



Chapitre VI: Résultats et discussion

particulier avec 1’extrait de roseau des sables (Arenaria ammophila) et les fleurs de la
pariétaire officinale (Parietaria officinalis). Au bout des 9 semaines, ces deux derniers
extraits de plantes ont montré un effet sur la dissolution des calculs plus manqué que les

autres.

Guerzou (2012) a fait le méme travail que le notre, mais sur les calculs urinaires de
type whewellite (oxalates de calcium monohydraté) et struvite (phosphates ammoniaco-
magnésien). La dissolution des calculs était intéressante avec 1’eau thermale de Chiguer par
rapport au témoin (Na CI 9g/l), et cet effet était plus important sur les calculs de type
whewellite par rapport a ceux de struvite. Cette perte de poids des calculs de whewellite a été
remarquée dans ’extrait de fenouil et d’Atriplex (par rapport aux témoins), mais seulement a

la 6°™ semaine (Guerzou, 2012).

Nous avons observé la grande capacité de dissolution de I’extrait des grains de fenouil
non seulement par rapport aux témoins, mais aussi par rapport aux deux eaux thermales et a
I’extrait d’Atriplex testé. Donc, les grains de fenouil ont un meilleur effet pour dissoudre les

calculs de type de cystine.

C’est probablement cette capacité de dissolution des calculs par 1’extrait de fenouil qui

est la raison du recours des lithiasiques algériens aux cures de boisson de tisane de fenouil.

Le fenouil est composé d’environ :90% d’eau (www.mr-plantes.com), 1,3% de
protéines, 3 % de fibres, de sels minéraux (www.mr-plantes.com),d’oligo-éléments
(potassium, calcium, phosphore, sodium, magnésium, fer, zinc, manganese et sélénium)
(www.mr-plantes.com), de vitamines (A, vitamines appartenant au groupe de B et vitamine
C et E) (www.mr-plantes.com), de caroténe, et d’acide folique. Le fenouil contient aussi des
huiles essentielles riches en anéthol (60%), de fenchone, et de méthylchavicol (Ybert et
Delesalle-Féat, 2007). 1l est riche en flavonoides et en phytoestrogenes, substances
oestrogéniques naturelles (Ybert et Delesalle-Féat, 2007), en coumarines (dont des
bergabténe) et stérols (Ybert et Delesalle-Féat, 2007).

L’examen de I’ensemble des constituants chimiques présents dans les différentes
plantes utilisées suggere qu’un mécanisme d’action est responsable de I’effet solvant
constaté. Cet effet pourrait étre lie a la formation de complexes cystine-principe actif, par
exemple cystine-flavonoide, cystine-tanins ou encore cystine-sapogénines bidesmosidiques

dont la stabilité serait assurée par des liaisons hydrogenes et des liaisons hydrophiles entre
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les groupements fonctionnels des principes actifs et les fonctions carboxyliques ou amines de
la molécule de cystine. Les complexes formés seraient beaucoup plus solubles que la cystine
elle-méme, entrainant ainsi la dissolution des calculs tout en maintenant en solution des

quantités parfois élevées de cystine dissoute (Meiouet et al 2010).

Le pH des solutions de tous les milieux étudiés a diminué pendant les 9 semaines
de traitement surtout pour 1’eau distillée, ou le pH est passé de 70 a 2,2+0
Cette diminution du pH durant le temps est expliquée par la dissolution des calculs
de cystine qui libérent des protons (H™) ce qui conduit a acidifier le milieu. En effet, les
calculs de cystine se forment a pH acide (Daudon et al, 2012).
Le mécanisme de la formation des calculs de cystine est lié a la concentration élevée
des urines, qui dépasse les possibilités de solubilisation au pH habituel des urines (Saravakos
et al, 2013).

D’apré le travail de Hannache et al, 2012 la valeur initiale du pH apparait trés
différente selon les extraits, comprise entre 5,8 pour P. argentea et 8,8 pour les feuilles de P.
officinalis (p<0,001). La valeur élevée du pH observée par ces auteurs suggere un effet

d’alcalinisation sur la dissolution des calculs de cystine pour certains extraits testés.

Dans notre cas les valeurs de pH sont de 5,5 pour la solution de fenouil et 6,3 pour la

solution d’Atriplex.

Méme si les eaux thermales n’ont pas un effet statistiquement significatif sur la
dissolution des calculs urinaires de cystine, on peut remarquer comme méme, que la perte de
masse des calculs mis dans ’eau de Chiguer était de 9,79% a la 1°"® semaine, de 3,19% a la

3%Me semaine, 3,15% a la 8™ semaine et de 4,68%a la 9°™ semaine.

Et pour les calculs mis dans 1’eau de Ain Soltane, la perte de masse était de 5,22% a la
1% semaine, 3,92% a la 3°™ semaine, et 3,42% & la 4°™ semaine, 3,42% & la 6°™ semaine et

5,54% & la 7°™ semaine ou elle s’est arrétée.

L’action de dissolution de ces eaux devrait étre étudiée ultérieurement pour déterminer

des composants responsables de cette action.

La composition chimique de ces eaux est disponible seulement pour celle de Chiguer,

qui contient : les sels dissous: Saumatre, la dureté totale: douce, les chlorures (Cl)>15 meqg/L,
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les Sulfates (SO42) : normale (6 meg/L), les bicarbonates (HCO3)> a la norme d’OMS (7
meg/L) (Bahri, 2005).

A Rome, se trouve la source d’eaux minérale de Fiuggi, qui est utilisée par les malades
lithiasique depuis le 13°™ siécle pour ses qualités thérapeutique. La cure de diurése de ces
eaux provoque une forte réduction et quelque fois une élimination d’oxalate de calcium. Ces
eaux continent des molécules organique qui appartiennent a la famille de 1’acide fulvique et
de D’acide humique, acide capables de former des complexes avec des ions de ca®*,

aboutissant a la dissolution des ions de calcium et d’oxalate (Androutsos, 2005).

Il serait intéressant a 1’avenir, de déterminer la composition de 1’eau de Ain Soltane

afin d’expliquer son effet sur la dissolution in vitro de calculs de cystine.

Il serait intéressant a juste titre a 1’avenir, de rechercher comment agit 1’extrait de
fenouil sur les calculs de cystine pour permettre 1’expulsion spontanée des calculs, fait

largement rapporté par les malades lithiasiques qui boivent des tisanes a bases de cette plante.

Des essais complémentaires seront également nécessaires pour démontrer I’efficacité

des extraits des plantes ou des eaux thermales sur la solubilisation des calculs.
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Conclusion

L’effet de deux plantes médicinales, Atriplex (Atriplex halimus),Fenouil (Foeniculum
vulgare), utilisées dans le traitement des calculs en médecine traditionnelle a été testé in
vitro ; le suivi des résultats par la perte de masse des calculs comparativement a une solution
de référence de NaCl (9g/l) n’a pas permis de mettre en évidence un effet statistiquement
significatif de la dissolution des calculs de cystine durant la période expérimentale de 9

semaines.

Néanmoins, il a été noté comme méme un effet intéressant de la perte de poids des
fragments de calcul de cystine mis dans 1’extrait de fenouil par rapport aux autres milieux de

dissolution.

De ce fait, malgré leur utilisation en médecine traditionnelle pour le traitement de la
lithiase, on ne peut recommander dans 1’état actuel de nos connaissances, 1’utilisation de ces
plantes et les eaux thermales de Chiguer et Ain Soltane, pour le traitement ou la prévention
des calculs urinaire, sans des analyses plus poussées de leur action et leurs effets in vivo,
méme si dans la pratique courante, les patients lithiasiques rapportent un effet bénéfiques de

ces plantes et de ces eaux.

En perspectives, il serait intéressant de reconduire ce genre de travail avec d’autres
types de calculs urinaires (Acide urique, carbapatite,...), et d’autre plantes médicinales

utilisées traditionnellement pour traiter la lithiase urinaire.

Enfin, il serait utile a I’avenir, de rechercher comment agit le fenouil sur les calculs
pour provoquer leur expulsion spontanée, car notre population croit en les bénéfices de cette
plante, et y a recours pour éviter la chirurgie ouverte, avec tous les risques de cet acte

médicale.

Des essais complémentaires seront également nécessaires pour démontrer 1’efficacité

des extraits des plantes ou des eaux thermales sur la solubilisation des calculs.
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Annexes

Annexe 01 : Les plantes médicinales.

Moo

1. Atriplex halimus L: Nom francais :

6. Herniaria hirsuta L : Nom frangais :
: Herniaire ; Nom vernaculaire : Harasst
Arroche sauvage, Pourpier de mer ;

i . Ihjar
Nom vernaculaire: Legtef (continental) J :

. A . ceniemarneesk ; e
2. Foeniculum vulgare Nom francais:

_ ) 7. Glycirrhiza glabra L : Nom francais
Fenouil ; Nom vernaculaire : Besbasse

réglisse ; Nom vernaculaire : ’arq sous

3. Petroselinum sativum Petroselinum
sativum : Nom frangais : Persil ; Nom 8. Crocus sativus L : Nom frangais : Vrai

. : . ’
vernaculaire - Ma’dnous safran ; Nom vernaculaire : Za’frane

4. Lepidium sativum L : Nom francais
: Cresson alenois ; Nom vernaculaire :
Hab Rchad.

9 .Lavandula dentata L : Nom francais :
Lavande vrai ; Nom vernaculaire : L-

khozama

5. Opunitia ficus-indica : Nom francais:
Figuier de barbarie ; Nom vernaculaire
> Ihindi.

10. Rosmarinus officinalis L : Nom
francais : Romarin Nom vernaculaire :

Yazir.
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11. Cmnamomum zaylanicum : Nom 16. Zea mays L : Nom francais : Mais :
francais : Cannelle de ceylan Nom

vernaculaire : Qerfa Nom vernaculaire : Dra

,‘ Q;%/ j

17. Nigella sativa L : Nom francais :

Nigelle cultivée Nom vernaculaire :

12. Eugenia caryopyllata : Nom francais : Sanouj.

Giroflier Nom vernaculaire : Qronfel.

18. Ziziphus lotus L : Nom francais :

13. Olea europaea L : Nom francais : Jujubier ; Nom vernaculaire : Ssder,
Olivier ; Nom vernaculaire : Zaytoune. Nbeg

[ war

14. Phoenix dactylifera L : Nom frangais
- Palmier dattier ; Nom vernaculaire : Tmer 19. Citrus limon : Nom frangais :

Citronnier Nom vernaculaire : Liym.

15.Hordeum vulgare L : Nom frangais : w

Orge ; Nom vernaculaire : Zra’.

20. Vitis vivifera L : Nom francais :
Vigne ; Nom vernaculaire : Zbib.
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Annexe 02 : Matériel utilieé :

Figure 01 : Etuve agitateur type
Wisecube

Figure02 : Etuve Figure 07 : Bécher

Figure 03 : pH metre

Figure 04 : Balance de précision Figure 09: Erlens-Mayer

Figure 10 : Verre de montre
Figure 05 : Chauffe-Ballon
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Figure 13 : Pissette

Figure 12 : Eprouvette Figure 14 : Pences
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