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LES POINTS A RETENIR

Le diagnostic est posé sur la base d’'un sédiment urinaire
Toute microhématurie doit étre confirmée, faire I'objet d’un bilan et étre suivie

Une anamnése détaillée et un examen clinique oriente vers une étiologie dans la ma-
jorité des cas

Une atteinte rénale et les facteurs de risque néoplasiques doivent étre recherchés

Une microhématurie isolée et asymptomatique doit faire I'objet d’'un suivi néphrologi-
que et/ou urologique.
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HEMATURIE MICROSCOPIQUE
1. INTRODUCTION

L’hématurie microscopique est définie par la présence de globules rouges ou
d’hémoglobine dans les urines non visible a I'ceil nu, détectables uniquement avec des
tests urinaires. La prévalence chez I'adulte varie en fonction de I'age, du sexe, de la pré-
sence de facteurs de risque dans la population étudiée et du seuil de détection utilisé.
Elle est de 2,4% a 31,1% avec des taux plus élevé chez les hommes de plus de 60 ans,
tabagiques ou ancien fumeurs.! L’hématurie microscopique non expliquée par une cause
sous-jacente évidente est assez commune, surtout chez le jeune, elle est transitoire et
sans conséquence. Mais le risque d’une origine néoplasique chez les personnes de plus
de 35 ans, méme si 'hématurie est transitoire n'est pas négligeable.” De méme, une
hématurie microscopique glomérulaire isolée peut signer une atteinte rénale parfois séve-
re accompagnant une maladie de systéme telle qu'un lupus érythémateux disséminé.
C’est pour cela, gu'il est important d’avoir une approche diagnostique permettant d'éviter
des examens codteux et invasifs inutiles, mais de ne pas banaliser une atteinte rénale ou
des facteurs de risque néoplasiques.

2. DEFINITIONS/CLASSIFICATION

2.1 Hématurie: excrétion anormale d’érythrocytes dans les urines

La différence entre micro- et macro-hématurie se fait a I'ceil nu. Concernant la macro-
hématurie, il est difficile d’évaluer son importance quantitative selon la coloration des uri-
nes (1ml de sang dans 1L d’urine suffit pour la colorer).

2.2 Hématurie microscopique

- Stix ou bandelette urinaire® : une croix (test chimique semi-quantitatif)

- Sédiment urinaire: L’hématurie est désormais quantifiée en nombre de globules rou-
ges par microlitre (par cytométrie de flux). Le seuil physiologique considéré au HUG
est de 26 GR/ul (ou 26M/1). Il n'y a pas de limite inférieure excluant le diagnostic, mais
I'examen sera moins spécifique. Il doit se faire sur des urines fraiches de milieu de
miction.

2.2.1 Source de I'hématurie microscopique

La morphologie des globules rouges est analysée lors de la réalisation d’'un sédiment

urinaire. Les globules rouges peuvent avoir une morphologie

- non-glomérulaire (morphologie normale semblable aux GR circulant),

- glomérulaire (dysmorphique, suite au passage a travers le filtre glomérulaire),

- mixte

- ouindéterminée (morphologie douteuse par exemple lorsque I'échantillon d’urine est
stocké trop longtemps avant I'analyse ou parfois lorsque les urines sont trés concen-
trées).

Une morphologie non-glomérulaire oriente vers une étiologie urologique (saignement des

voies urinaires dans un contexte tumorale notamment); une hématurie glomérulaire

oriente a l'inverse d’emblée vers une étiologie rénale de type inflammatoire (glomérulo-

néphrite) ou structurelle (maladie des membranes basales fines ou syndrome d’Alport).
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2.3 Terminologie

Hématurie microscopique asymptomatique

Découverte fortuite lors d’'un examen d’urine, en absence d’'un tableau clinique évocateur
d’une étiologie sous-jacente.

Hématurie microscopique isolée: en I'absence d'atteinte rénale (pas de diminution du
taux de filtration glomérulaire (eGFR selon MDRD par exemple) et/ou de protéinurie et/ou
d’hypertension)

Hématurie microscopique glomérulaire : si >80% de GR dysmorphiques et/ou cylin-
dres hématiques (pathognomonique mais peu sensible).

Hématurie microscopique non-glomérulaire : si >80% de GR normaux (valeurs inter-
médiaires non-discriminantes)

3. MANIFESTATIONS CLINIQUES ET ETIOLOGIES

La découverte d’'une hématurie microscopique chez un patient peut étre attendue (en
présence d’'un tableau clinique évocateur d'une étiologie particuliére) ou non (découverte
fortuite lors d’'un examen d’urine). Elle ne doit pas étre banalisée ni rester inexpliquée
sans bilan plus approfondi. En effet, souvent secondaire a une pathologie évidente et
curable, elle peut aussi étre le signe d’appel isolé de pathologies séveres dont le délai
diagnostique compromettrait le pronostic vital du patient.

Cependant, I'étiologie n’est pas toujours retrouvée malgré un bilan approfondi (jusqu’'a
32% des cas d’hématurie microscopique). Il est alors indiqué de pratiquer un suivi clinico-
biologique, en raison de délais diagnostiques rapportés pour la survenue de pathologies
tumorales, ou parce qu’une atteinte rénale peut survenir progressivement.

Si I'hématurie microscopique est symptomatique, le bilan étiologique sera guidé par
'anamnése et le status. La prise en charge de la pathologie dépendra de I'association a
une atteinte rénale. Un contrble de la disparition d’'une hématurie microscopique symp-
tomatique doit avoir lieu a distance de la maladie aigué, a fortiori chez les patients a ris-
que tumoral. Pour l'infection des voies urinaires, le délai conseillé est de 6 semaines. A
noter que I'infection urinaire récidivante peut étre un signe d’appel tumoral.
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Etiologies de I’hématurie microscopique :2

MIMICS OF
HEMATURIA

Menstruation

Drugs (pyridium,
phenytoin, rifampin,
nitrofurantoin)

Pigmenturia

Beeturia

Renal and/or upper or II |
lower collecting system: I

Infection [(bacterial, fungal,
wiral)

Malignancy

Urolithiasis O

Tuberculosis

Schistosomiasis

Trauma

Recent instrumentation
including lithotripsy

Exercise-induced hematuria

Bleeding diathesis/
anticoagulation®

r M

opitaux Universitaires de Geneve

REMNAL
Benign renal mass (angiomyolipoma,
oncocytoma, abscess)
Malignant renal mass (renal cell
carcinoma, transitional cell carcinoma)
Glomerular bleeding (IgA nephropathy,
thin basement membrane disease, hereditary
nephritis - Alport's syndrome)
Structural disease (polycystic kidney
di » medullary sponge kidney)
Pyelonephritis
Hydronephrosis/ distension
Hypercalciuria/ hyperuricosuria
Malignant hypertension
Renal vein thrombus/ renal artery embolism
Arteriovenous malformation
Papillary necrosis [sickle-cell disease)

URETER

Malignancy

Stone

Stricture

Fibroepithelial polyp

Post-surgical conditions
{ureterailiac fistula)

Upper collecting system

Lower collecting system

BLADDER

Malignancy (transitional
cell carcinoma, squamous
cell carcinoma)

Radiation

Cystitis

PROSTATE/URETHRA
Benign prostatic hyperplasia
Prostate cancer
Prostatic procedures [biopsy,

transurethral resection of
the prostate)
Traumatic catheterization
Urethritis
Urethral diverticulum

La multitude d’étiologies d’'une hématurie microscopique peut étre répartie selon leur
gravité (tableau 2) ou leur incidence selon I'age (tableau 3).
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Etiologies vitales

Etiologies  devant
étre traitées

Etiologies devant étre
surveillées

Etiologies non-
significatives

Carcinome vésical
Carcinome rénal

Carcinome
prostatique

Urothéliome urétéral
ou rénal

Cancer urétral
Lymphome rénal
Métastase

Anévrisme aortique
abdominal

Glomérulonéphrite
rapidement pro-
gressive

Syndrome pneumo-
rénal

Thrombose v. réna-
le/lembole artériel

Lithiase rénale Pyé-
lonéphrite

Abceés rénal
Glomérulonéphrites

Néphrites interstitiel-
les

HTA symptomatique

Fistule urétéroiliaque
(post chir.)

Hydronéphrose
Lithiase urétérale

Reflux vésico-
urétéral

Cystite bactérienne
ou mycobactérienne

Papillome vésical

Obstruction/sténose
urétrale

Prostatite
Urétrite
Tuberculose
Schistosomiase

Rein atrophique
Nécrose papillaire
Contusion rénale
Rein polykystique
Malforlmation rénale
artério-veineuse
Polype urétéral
Cystite radique
Cystite a €osinophiles
Diverticule vési-
cal/urétral

Spasme du col vésical
Vessie neurogéne
Cystocele/urétérocele
Hypertrophie bénigne
de la prostate
Phimosis
Hypercalciurie/
uricosurie

Catheterisation trauma-
tique, prostatique pro-
cédure (biopsie, resec-
tion)

Cause médicamenteu-
se

Kyste rénal banal

Double systeme
collecteur

Varices vésicales
Ptose rénale
Exercice intense

Tableau 1 : Etiologies de 'hématurie microscopique selon leur gravité?
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Tableau 2 : Etiologies principales d’hématurie microscopique selon I'age et la durée?

4. DIAGNOSTIC ET DEMARCHE DIAGNOSTIC
4.1 Diagnostic d’hématurie microscopique

La bandelette urinaire (ou stix) (sensibilité 91-100%) : réaction chimique semi-quantitative
qui détecte I'équivalent de 1 & 2 GR/ champs ce qui le rend aussi sensible que le sédi-
ment urinaire, mais qui présente plus de faux positif."* Un stix urinaire positif doit toujours
étre confirmé par un sédiment urinaire (Gold standard). Si ce dernier est négatif, il doit
étre répété 3 x. Si ces 3 échantillons sont négatifs, il n'est pas nécessaire de poursuivre
les investigations.

Par contre, si le sédiment urinaire est positif, il est recommandé de confirmer le diagnos-
tic quelques jours plus tard (2 sédiments positifs/3).?

Une hématurie peut-étre exclu avec un stix urinaire négatif (mais il n’exclut pas une hé-
maturie transitoire).®

L’examen par microscopie a contraste de phase des hématies : permet d'établir si
I'origine de I'hématurie semble glomérulaire (hématies déformées, dysmorphiques) ou
non-glomérulaire (taille et contour uniforme, contenu en hémoglobine homogene). Elle
peut étre mixte. Il existe un certain nombre de problémes liés a l'interprétation de cet
examen, notamment a cause de sa faible reproductibilité (62% a 97%) et a des valeurs
de référence variables données par la littérature. En utilisant comme critere la présence
de 15% d’hématies glomérulaires, la sensibilité de cet examen varie entre 88% et 90,4%
et sa spécificité entre 94 et 97,5% pour poser le diagnostic de glomérulopathie.

Faux positifs secondaire a la récolte

- menstruation
- rapports sexuels avec micro traumatismes
- efforts physiques intenses
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- factice

lIs sont écartés par la répétition du test a distance des menstruations ou du dernier rap-
port sexuel (48h), 'utilisation de tampon vaginal avec toilette du périnée ou par « prélé-
vement sous surveillance ».

Le trés rare diagnostic d’endométriose vésicale provoquera une « vraie » hématurie per-
cycle.

Faux positifs secondaire & la méthode pour la bandelette urinaire*
La réaction chimique se produit en présence :
- urine alcaline pH >9
- contamination avec agent oxydant pour la désinfection du périnée
- myoglobine (excrétée dans les urines lors d’une rhabdomyolyse par exemple)
- sperme*
- Hémoglobine libre (maladie hémolytique)
Pour cette raison, un examen du sédiment urinaire viendra confirmer un stick positif.

4.2 Démarche diagnostic?

Dans un premier temps, il s'agit :

1. de poser un diagnostic étiologique lorsque la clinique le permet

2. de définir si ’lhématurie microscopique est glomérulaire ou non

3. de rechercher si le patient & des facteurs de risque tumoraux (tableau 4)

4.3 Hématurie microscopique et symptémes associés

Certains éléments anamnestiques et cliniques peuvent diriger le bilan étiologique (tabl.

3).

e La lithiase rénale, l'infection urinaire basse ou haute, I'urétrite et I'’hypertrophie béni-
gne de la prostate sont les causes les plus fréquentes de micro-hématurie de I'adulte
et ont une clinique évocatrice.*

e [|'anamnése d'une IVRS récente oriente vers une glomérulonéphrite aigué post-
infectieuse ou une glomérulonéphrite a dépbts d'IgA.

e La présence de certains tableaux cliniques est également évocatrice :

- Fievre+arthrite+rash pour une glomérulonéphrite dans le cadre d’'une connectivite,
telle que le Lupus erythémateux disséminé.

- Purpura et manifestations digestives pour le purpura de Schénlein-Henoch.

- Chez les patients connus pour un lupus érythémateux, la présence d’'une hématurie
méme isolée peut déja signifier une atteinte rénale parfois séveére justifiant ainsi a el-
le-seule la réalisation d’une biopsie rénale. La présence d’'une néphrite lupique peut
en effet modifier la prise en charge thérapeutique en indiquant par exemple un traite-
ment immunosuppresseur plus agressif.

e Une anamnése familiale positive pour une atteinte rénale peut étre retrouvée dans les
causes néphrologiques : antécédents familiaux de polykystose rénale, d’anévrisme
cérébral, de surdité masculine (syndrome d’Alport, rare) ou simplement d’'une héma-
turie microscopique bénigne (maladie des membranes basales fines)
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Symptémes et signes

Diagnostic a évoquer

Diagnostic différentiel

Pyurie, dysurie

Infection urinaire aigué

Néoplasie vésicale

Douleur flanc unilatérale

Obstruction urétérale par
calcul, caillot ou nécrose
papillaire

Néoplasie (rare)

Infection des VRS récente

GN post infectieuse
Néphropathie a IgA

Néphropathie héréditaire

ATCD familiaux d’atteinte
rénale

Néphropathie héréditaire
Reins polykystiques

Drépanocytose

Difficulté d'initiation du jet,
miction goutte a goultte,
homme agé

Hypertrophie benigne de la
prostate

Néoplasie prostatique ou
vésicale

Trauma, exercice vigou-
reux

Hématurie a I'effort

Tr de la crase, anticoagu-
lant

Tr de la crase, médicamen-
teux: CAVE*

Hématurie en ralation avec
le cycle menstruel

Endomeétriose systéme
urinaire

Menstruation

Medicament, insuffisance
rénale

Néphrite médicamenteuse,
cristallurie médicamenteuse

Originaire africaine

drépanocytose

Résidence ou voyage
pays endémique pour
schistosomiase ou tuber-
culose

Schistosomiase

Tuberculose

Pyurie stérile, analgési-
que, origine

Tuberculose

Néphropathie aux analgési-
ques

Procédure urologique ré-
cente

HTA

Néphropathie hypertensive

Tableau 3 : EIéments cliniques

*L’hématurie ne peut pas étre expliqguée que par un traitement ACO s'il est bien équilibré

5
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4.4 Hematurie microscopique d’'origine glomérulaire ou non

La sensibilité et la spécificité des examens pour mettre en évidence des hématies dys-
morphiques est de 31.9 a 100% (sensibilité) et de 33.3 a 100% (spécificité) en fonction
de I'utilisation d’'un microscope standard, d’'un microscope a contraste de phase ou d’'une
technique automatique. Pour cette raison, l'origine glomérulaire doit étre suspectée en
présence de protéinurie (stix urinaire : >+), de cylindres d’hématies et/ou d'une insuffi-
sance rénale méme en absence d’hématies dysmorphiques.*?

Une hématurie microscopique glomérulaire demande un bilan néphrologique compre-
nant parfois une ponction biopsie du rein (PBR) en présence d’élément évoquant une
maladie progressive (protéinurie et/ou insuffisance rénale et/ou aggravation d’une HTA)?.

Les pathologies retrouvées en cas d'atteinte rénale peuvent étre systémiques (lupus éry-
thémateux disséminé, vasculites, tumeurs, infectieuses comme une hépatite virale ou
une endocardite) ou organique (GN membranoproliférative, néphropathie a IgA, GN en
croissants, néphrite médicamenteuse).

En absence d'atteinte rénale, I'évolution vers une glomérulopathie sévére est rare. Les
pathologies rencontrées sont dans > 50% des cas I'une des trois atteintes suivantes :
néphropathie a IgA (aussi appelée « maladie de Berger »), syndrome d’Alport ou maladie
des membranes basales fines. En absence de biopsie rénale, un suivi régulier doit étre
effectué pour mettre en évidence la survenue d’'une insuffisance rénale, d’'une protéinu-
rie, d'une HTA ou de symptdmes nouveaux suggestifs d’'une maladie de systeme (Iésions
cutanées, arthralgies, etc.).®’

De plus, bien que la présence de globules rouges dysmorphiques suggeéere un processus
glomérulaire, cela n’exclut pas nécessairement un processus urologique. Une évaluation
urologique doit étre effectuée lors d’une hématurie mixte et en fonction des facteurs de
risques tumoraux et de la clinique.

Une hématurie microscopique non glomérulaire asymptomatique, isolée demande
une évaluation urologique qui est détaillée ci-dessous. En effet, I'apparition d’'une héma-
turie microscopique 3 ans avant le diagnostic de cancer vésical a été rapportée.

4.5 Hématurie microscopique et facteurs de risque néoplasique*

Si un facteur de risque est présent, et qu'il 'y a pas d’élément clinique suggérant une
étiologie ou une atteinte rénale, un bilan urologique doit étre entrepris d’emblé®®. En effet,
la probabilité de trouver une lésion grave en cas d’hématurie d’'origine non-glomérulaire
isolée est de 10% comparé a 2,5%, toutes origines confondues.

Si le patient a moins de 35 ans sans autre facteurs de risque néoplasique, I'urologue se
basera sur 'anamnése et la clinique pour décider des examens complémentaires néces-

saires.
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>35 ans Symptdmes mictionnels irritatifs.
Tabagisme actif ou ancien Antécédent d'irradiation pelvienne

\

Exposition a des agents chimiques ou | Antécédent d’'infection chronique du tractus
teintures (benzénes ou amines aromati- | urinaire

que)

Antécédent d’hématurie macroscopique Exposition a des agents carinogenes (alky-
lants), Cyclophosphamide (Endoxan)

Antécédent de maladie urologique Abus d’analgésique

Schistosomiase *° ] . , .
Présence chronique d’un corps étrangers

Tableau 4 : Facteurs de risque néoplasiques®

4.6 Examens complémentaires

L'examen de choix pour I'évaluation d’'une hématurie microscopique non glomérulaire,
asymptomatique et isolée est le CT scan multiphasique injecté? qui permet d’analyser les
détails anatomiques du parenchyme rénal et en phase tardive les détails au niveau des
voies urinaires®. Il a largement replacé la pyélographie intraveineuse utilisée avant I'ére
du CT scan.

En cas de contre-indication (grossesse, allergie a l'iode, insuffisance rénale), une IRM
avec godalinium (Cl : pacemaker, métal) peut étre utilisée, bien qu'il y ait moins de don-
nées dans la littérature: I'RM a une une haute sensibilité et spécificité quant au paren-
chyme rénal, mais son role par rapport a I'évaluation des détails du systéme collecteur
reste & définir.!

Pour cela et en cas de contre-indication au Ct et a I''lRM , une Urétéro-Pyélographie Reé-
trograde (UPR) associée a un échographie rénale est une alternative

En plus de I'imagerie, une cystoscopie doit étre effectuée pour toute hématurie microsco-
pique non glomérulaire, isolée et asymptomatique chez un patient présentant un facteur
de risque néoplasique et/ou 4gé de > de 35 ans.'?

La cytologie et les marqueurs tumoraux urinaires ne sont pas utilisés dans le bilan de
routine d’'une hématurie microscopique. Leur indication doit étre discutée avec le spécia-
liste dans le cadre d’'une hématurie persistante, chez un patient avec risque néoplasique
et un bilan initial négatif.*

4.7 Suivi

Pour un patient ayant présenté une hématurie microscopique non glomérulaire
asymptomatique avec un bilan étiologique initial négatif, le suivi comprend un sédiment
urinaire annuel durant deux ans. Si ce dernier est négatif, le suivi peut s'interrompre *2.
Par contre, si celle-ci persiste un contréle du sédiment urinaire devrait continuer a étre
fait annuellement et une réévaluation étiologigue compléte devrait étre faite tous les 3a 5
ans..

En ce qui concerne les patients présentant une hématurie microscopigue glomérulaire
isolée, le suivi a comme objectif de dépister une maladie rénale progressive avec
I'apparition d’'une protéinurie, d’'une insuffisancee rénale ou d’'une péjoration/apparition
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d’'une HTA. De méme, I'apparition de symptémes nouveaux suggestifs d’'une maladie de
systeme doivent étre recherchée (Iésions cutanées, arthralgies, etc.). Il devrait étre
effectué une fois par an.
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