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L'hémodialyse
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Structure d'un dialyseur

» un grand nombre de fibres : N ~ 10*;
Chaque fibre est composée de trois parties :
» un canal central;
» une membrane;
» un canal extérieur;

Section d'une fibre
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Structure d'un dialyseur

» un grand nombre de fibres : N ~ 10*;
Chaque fibre est composée de trois parties :
» un canal central;
» une membrane;
» un canal extérieur;

» dimensions d’une fibre :
» longueur L = 23cm;
» rayon R = 0.23mm;
> Ry =0.1mm;
| 2
| 2

Ry = 0.14mm;
R
on note ¢ 7 0

Section d'une fibre
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Simplification de la géométrie

Géométrie initiale du dialyseur
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Simplification de la géométrie
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Simplification de la géométrie




Plan de |'exposé

Modélisation de I'écoulement dans une fibre
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Trois milieux différents

Canal extérieur : Navier Stokes

p (0w + (w- V)w) = —Vpg + pAw
div(w) =0
+ conditions frontiéres
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Trois milieux différents

Membrane : Loi de Darcy

p (0w + (w- V)w) = —Vpg + pAw
div(w) =0
+ conditions frontiéres

u = —%Vp
div(u) =0
+ conditions frontiéres
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Trois milieux différents

Canal intérieur : Fluide non-newtonien

p (0w + (w- V)w) = —Vpg + pAw
div(w) =0
+ conditions frontiéres

u = —%Vp
div(u) =0
+ conditions frontiéres

p (0w + (v-V)v) = —=Vp, + div(2u(|Dv|) D)
div(v) =0
+ conditions frontiéres
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Symétrie radiale

Changement de coordonnées

N. Cindea (UCA)

Domaine | Pression Vitesse
Qq Pd w = (wg, wr)
97 Pm u = (uzr uT)
Qp Po v = (Vz,vr)

9 /31



Symétrie radiale

Changement de coordonnées

Domaine | Pression Vitesse
Qq Pa w = (wxa wr)
r/c,771 Qm Fr.m Qm Pm u = (’U,z, ’U,»,-)
Com Qp Po v = (Vz,vr)

Lep Q Ly

r, E
p(@tvz + v 0,0 + %vrﬁ‘r(rvz)) = —0zpp + 21 0 <G("y) Bz'uz> + %QT <r G(%) (Orve + 6’IvT)>
p(@tvr + v, 0z + lw@ﬂrw)) = —0Orpp + QEBT (r G(%) 8,%) + w0y <G("y) (Orvz + azvr)>
r r

1
Ogvz + —Or(rvy) = 0.
r
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Domaine | Pression Vitesse
Qq Pa w = (wxa wr)
r/c,771 Qm Fr.m Qm Pm u = (’U,z, ’U,»,-)
Qp Po v = (Vz,vr)

i
Lep Q Ly

r,
p(@tvz + v 0,0 + 1UTG‘T(TUI)) = —0zpp + 21 0 <G("y) Bz'uz> + %QT <r G(%) (Orve + 6’IvT)>

p(@tvr + Vg Oz vy + lw@ﬂrw)) = —0rpp + anr (r G(%) 8,%) + 10z <G("y) (Orvz + azvr)>

1
Ogvz + —Or(rvy) = 0.
r

1
p(ath + Wz Opws + ;wrar(rwz)> = —0zpqg + /Jazwz + gar(ra'rwz)y

1
p(atw'r + wz Oz wr + ;wrar(rwr)) = —0Orpgq + %67“(7"8741%) + /Lang“y

1
Ogwg + —Or(rwy) = 0.

T
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Symétrie radiale

Changement de coordonnées

Domaine | Pression Vitesse
Qq Pa w = (wxa wr)
r/c.m Qm Fr.m Qm Pm u = (’U,z, ’U,»,-)
Com Qp Po v = (Vz,vr)

Lep Q Ly

r, E
p(é’tvz + v 0,0 + %vrﬁ‘r(rvz)) = —0zpp + 21 0 <G("y) Bz'uz> + %(% <r G(%) (Orve + (9IvT)>
p(@tvr + Vg Oz vy + lw@ﬂrw)) = —0rpp + QEBT (r G(%) BTUT> + 10z <G("y) (Orvz + azvr)>
r r

OpVz + l8T(r'ur) =0. 8£pm +1/70(rdrpm) =0
T Uy = _K/#axpm
up = —K/udrpm
p(@th + Wy Opwy + %wrar(rwz)> = —0zpg + u(‘)ﬁwz + gar(rﬁrwz),

1
p(atw'r + wz Oz wr + ;wrar(rwr)) = —0Orpgq + %67“(7"8741%) + /Lang“y

1
Ogwg + —Or(rwy) = 0.

;
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Conditions frontiéeres

P conditions sur la pression du sang et du dialysat

Pb = Pbjin SUr gy, pb = Poout sur I'rp
Pd = Pdin SUr 'rd, Pd = Pdout SUr L'e g
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Conditions frontiéeres

P conditions sur la pression du sang et du dialysat

Pb = Pbjin SUr gy, pb = Poout sur I'rp
Pd = Pdin SUr 'rd, Pd = Pdout SUr L'e g

» conditions de symétrie et de non-pénétrabilité

wr, =0sury, Orwy,=0surly, 9I.pq=0surly
Orvy =0sur Iy v, =0 sur I'y, Orpyp = 0 sur Iy,
» conditions sur les frontieres latérales

OgVy = Ogvr, = 0 sur Fg,b U Fr,by
Opwy = Opw, =0 surTpqUT, 4,
Oxpm =0 sur L'y, UL, .
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Conditions frontiéres intérieures

» interface sang / membrane (I'y,,)

K
Ur = *7arpm7
1
_ . = 2B,
rVUg = )
vVK
Pm = Pb — Po

avec apj la constante de Beavers-Joseph (coefficient de
frottement dépendant du milieu poreux uniquement) du parois
poreux et p, est une pression osmotique.
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Conditions frontiéres intérieures

» interface sang / membrane (I'y,,)

K
Ur = *7arpm7
1
_ . = 2B,
rVUg = )
vVK
Pm = Pb — Po

avec apj la constante de Beavers-Joseph (coefficient de
frottement dépendant du milieu poreux uniquement) du parois
poreux et p, est une pression osmotique.

» interface dialysate / membrane (T'4,,)

K
Wy = ——0rDm,
BBJ
8rw$ = —F—=Wg,
VK

Pm = Pd,
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Adimensionnement et changement d'échelle

Valeurs de quelques constantes
p=10%kg.m™3, p=10"3Pas, K =24x10"1%m?2.

Poin = 16 X 103 Pa, ppou = 11 x 10°Pa, pgin = 103Pa, pg oy = 0.1 x 10% Pa.
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Adimensionnement et changement d'échelle

Valeurs de quelques constantes
p=10%kg.m™3, p=10"3Pas, K =24x10"1%m?2.

Poin = 16 X 103 Pa, ppou = 11 x 10°Pa, pgin = 103Pa, pg oy = 0.1 x 10% Pa.

v

Quantités de référence
» pression de référence : P = ppin — Dbout ;

. fes PR?
P vitesses de référence : V = —7 W =P,V avec
1
,Pl _ Pd,in _de,out’ 732 _ pb,out; Pd,in )
P> temps de référence :
L
T=—.
\%
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On définit les nombres sans dimension suivants :

R pRV K agy BrJ
e=—, Re=——, Da=—, By=—, By= .
L u R 77 Da’ ' VDa
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On définit les nombres sans dimension suivants :

R pRV K agy BrJ
e=—, Re=——, Da=—, By=—, By= .
L u R 77 Da’ ' VDa

Dans le cas de I'exemple on obtient les valeurs suivantes :

e=10"3

Re = 124.836

Da = 4.537 x 10711
By, =25

By =T7.3x10?
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On définit les nombres sans dimension suivants :

R pRV K agy BrJ
e=—, Re=——, Da=—, Bp= , Bg= .
L H R? ’ vDa ! vDa

Dans le cas de I'exemple on obtient les valeurs suivantes :

e=10"3

Re = 124.836

Da = 4.537 x 101!

B, =25 .

By =T7.3x10? 1
et on adimensionne : e

x=Lx*, r=Rr*, t=T1t",
Pa = Pb,out + sz, fora {b’m7d’ O}a Ve
vy =V, v, =eVur

Yeb
uy = W, up, =Wl

wy = Wuwy, w, =eW wy.
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Ecoulement dans wy

L'écoulement du sang a l'intérieur du domaine wy, est gouverné par les
équations suivantes :

eRe(@tvw 4+ V2 O0pve + %'Urar('r’v:c)> = —0upb — Oapo + 2670, (é(’Y) 8%”%)
+19, (r é(’y) (Orvz + 8201%)),
Re (8th + v Oz vy + %vré)r(rvr)) = —Opp+ 257.25% (7" G (%) arvr)
+620, (G(3) (Orva + 20uv,)),
D2z + L0 (1vy) = 0,
avec

5 = \/|azv1|2 + |02 + |2

~ |0rve |
\fl\

et
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Ecoulement dans w,,

Dans la membrane I'équation de Darcy s'écrit sous la forme
adimensionnée suivante :

N. Cindea (UCA)

1
20%pm + ;&«(T@,npm) -0,

Da

Uz = _ﬁaxpnw
Da

Uy = —ﬁ&«pm,
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Ecoulement dans wy

L'écoulement du dialysat est modélisé par I'équation de

Navier-Stokes dans wy :

([ cReP; (8twq; + w0, wy + %wr@(rwx)> =

SReP; (ékw,- + wyOpw, + %wraT(er)) =

Op Wy + %&(er) =0.

N. Cindea (UCA)

—OzPd + Ezplagwx
+ 219, (ropw,),

2
—0OrPd + £ Z)l ar(rarw’r)
+e4P10%w,,
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Le systeme a réso

0= —0zpp + %87‘ (76(7) 87“'”36) — OzPo,
0= —0rpp, dans wy,
axvm + %87‘(7"07') =0,

vr = —Da Orpm,
—0rvy = Bpvg, Sur Yom
Pm = Py — Po-

Or (Tarpm) =0,

ugy =0, dans wy
Da
Up = *pffarpm:
Da
Wwr = ——Pﬁfarpmv
wg = 0, Sur Ydam
Pm = Pd-

0= —0zpqg + %8,~(7’87-wm),

0= —0rpg, dans wy
Ogwy + %(%(rwr) =0.
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Le systeme a résou

0= —dapy, + 10, (r G(3) 0,02 ) = Dapo,
0= —08rpp, dans wy,
axvm + %87‘(7"07') =0,

vy = —Da Orpm,

—OrUg = Bb’l)z, Sur Yom

Pm = Pb — PO- Conditions frontieres extérieures

Or (10rpm) = 0, Polyves =1, Poly, =0,

uz =0, dans wy Palira = =Pz, Palya =—P2 =Py,

Da w = Orw =0
Uy = ,%tllanm’ 7|y rWe |y )
Orvg |y, = 0.

Wr = _%fa'rprm
wy =0, sur Ydm
Pm = Pd-

0= —0zpqg + %8,~(7’87-wm),
0= —0rpy, dans wy
Ogwy + %(%(rwr) =0.
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Résolution numérique

» solution explicite dans la membrane :

((Pa(@)=py (2)+0 () In(Rr)+(ps(2)—po(2)) In Rz —pa(z) In Ry )

1
P ) e )
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Résolution numérique

» solution explicite dans la membrane :

pm(a,7) = ((Pa(@) = (@)+p0 (@) In(Rr)-+(py (2)~po(w)) In Ro—pa(w) In Ry )

_
ln(Rg/Rl)

» formulation variationnelle;
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Résolution numérique

» solution explicite dans la membrane :

pm(a,7) = ((Pa(@) = (@)+p0 (@) In(Rr)-+(py (2)~po(w)) In Ro—pa(w) In Ry )

_
ln(Rg/Rl)

» formulation variationnelle;
» maillage du domaine;

P approximation par éléments finis P X P;.
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Un exemple numérique

Pbin = 16 X 10° Pa, ppout = 11 x 10> Pa, pain = 10? Pa, pacu = 0.1 x 10° Pa

Velocity (m/s) =3 Velocity (m/s)

. 4,6726-02 4,6726-02
=
0.035 0.035
0.023 0.023
—0.012 —0.012
=3.551e-07 =3.551e-07

()

FIGURE — Vitesse pour le modele Newtonian (a) et pour le modele
Power-law (b).
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Un exemple numérique

Poin = 16 x 10% Pa, pp.out = 11 x 10® Pa, pa.in

=103 Pa, pg.ouwt = 0.1 x 10 Pa

25 x10~* 25 %10~
—— Newtonian —— Newtonian
—— Power-law —— Power-law
== Carreau == Carreau
2.0 - Quemada 20  Quemada
— Cross — Cross
1.54 1.5
1.0 1.0 \
0.5 0.5
0.0 T 0.0
- -1 0 0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
U, (L) ,A) x107¢
FIGURE — Profiles de la vitesse sur la droite z = 3
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Un exemple numérique

Poin = 16 x 103 Pa, ppout = 11 x 10 Pa, pgin = 10® Pa, pgouw = 0.1 x 10 Pa

2.00 72%

== blood - Newtonian
« dialysate - Newtonian

Pressure (Pa) 175 =2 blood . powerdow

— - dialysate - power-law
1.6e+04 1.50

1.25
12025

E1.00
——— s

0.50
4075

IR niaa

0.25

|
—-
o
@
+
o
o

0.00
0.0

() (b)

FIGURE — Pression (en Pa) associée au modele power-law. (a)
Distribution dans w. (b) Profile longitudinales en sang et dialysat.
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Quelques remarques

P connaissance des conditions frontiéres pour la pression :

Phin = 16X103Pa, pyow = 11x10°Pa, pgain = 10°Pa, pgou = 0.1x10% Pa?
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Quelques remarques

P connaissance des conditions frontiéres pour la pression :

Phin = 16X103Pa, pyow = 11x10°Pa, pgain = 10°Pa, pgou = 0.1x10% Pa?

—

> pas d'acces au pressions (P = (py,in, Pb,outs Pd,ins Pd,out)), Mais

au débits (G = (Qbin» Qb.outs Quins Qu.out))
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Quelques remarques

P connaissance des conditions frontiéres pour la pression :

Phin = 16X103Pa, pyow = 11x10°Pa, pgain = 10°Pa, pgou = 0.1x10% Pa?

—

> pas d'acces au pressions (P = (py,in, Pb,outs Pd,ins Pd,out)), Mais

au débits (Q = (Qb,im Qb,outa Qd,inv Qd,out));
> minimisation de la fonctionnelle J(P) = 3||®(P) — Q||*> pour
déterminer un jeu de conditions frontiéres donnant le bon

débit.
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Quelques remarques

P connaissance des conditions frontiéres pour la pression :

Phin = 16X103Pa, pyow = 11x10°Pa, pgain = 10°Pa, pgou = 0.1x10% Pa?

—

» pas d'accés_?u pressions (P = (Db,in; Pbouts Pd,ins Pd,out)), Mais
au débits (Q = (Qb,im Qb,outa Qd,inv Qd,out));
> minimisation de la fonctionnelle 7 (P) = 3||®(P) — Q|| pour
déterminer un jeu de conditions frontiéres donnant le bon
débit.
» quelle modéle choisir pour le sang?

G(X) =2

N. Cindea (UCA) R



Exemple avec optimisation de la pression

@ = (300,290, 500, 510) (ml.min~?)

x10~* x10~*

= Newtonian = Newtonian

2.00 — Power-law 20 —— Power-law
== Carreau N == Carreau

1.75 * Quemada © Quemada
=+ Cross =+ Cross

1.50 15

1.25 \

1.00 1.0

0.75

0.50 05

0.25

0.00 T T T T T T T ! 0.0

=20 -15 =10 =05 0.0 0.7 1.0 1.5 2.0 0.00 025 050 0.75 1.00 1.25 1.50 1.75  2.00
U, (L’,) %1072 U, (IT,) x10-7
FIGURE — Profiles de la vitesse sur la droite x = 3

N. Cindea (UCA)
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Plan de |'exposé

Modélisation des échanges chimiques
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Cing especes chimiques

» concentrations définies sur €2, Q4 et
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Cing especes chimiques
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Cing especes chimiques

» concentrations définies sur €2, Q4 et

» ¢; : concentration de calcium
P> ¢o : concentration d’albumine
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Cing especes chimiques

» concentrations définies sur €2, Q4 et

» ¢; : concentration de calcium
P> ¢o : concentration d’albumine
P> 3 : concentration de calcium-albumine
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Cing especes chimiques

» concentrations définies sur €2, Q4 et

C1
C2
C3
Cq

vVvyyvyyYy

N. Cindea (UCA)

: concentration de calcium

: concentration d’albumine

: concentration de calcium-albumine
: concentration de citrate
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Cing especes chimiques

» concentrations définies sur €2, Q4 et

C1
C2
C3
Cq
Cs

vVVyVYYVYY

N. Cindea (UCA)

: concentration de calcium

: concentration d'albumine

: concentration de calcium-albumine
: concentration de citrate

: concentration de calcium—citrate.
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Cing especes chimiques

» concentrations définies sur €2, Q4 et

c1 : concentration de calcium

co 1 concentration d'albumine

c3 : concentration de calcium-albumine
c4 : concentration de citrate

c5 : concentration de calcium—citrate.

vVVyVYYVYY

» réactions chimiques :

. . k1 . .
calcium + albumine == calcium—albumine
k2

. . k3 . .
calcium + citrate —— calcium—citrate
k4

ki =1molm3s !, ky =10s7 ! ks = 0.28mol.m®s™!, ky = 0.15s7 L.
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Un systeme d’'advection-réaction-diffusion

atci-l-Si(UxazCi + Urarci) —

advection

ci=cjy sur I'py
ci=Cciy sur I'g
Ogzci =0 sur Fg’d U Fg,m
Orci =0 sur Iy, Uy,

Orc; =0 sur TpyuUly.

N. Cindea (UCA)

lar(TDiarci) — 02(D;0yc;) = Fi(ct,...pc5)
r —_——

diffusion réaction
.
¥
Lea r
Com QO I
Les 2, e Ly
Iy T
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Parametres du systemes

> coefficients de tamisage S; : 51 =S5, =55 =1 et

' . 1 if x € QpUQy .
Si(x) = { 0 e, for i € {2, 3},

> termes de réaction Fj :

k‘QCg + ]f4C5 — ]{316162 — k‘361€4
kacs - kicico
F(Cl, ey 65) = —kocs + kicico
kacs - kscica
—kycs + kscicq

» coefficients de diffusion D; :
Notation | Valeur (m2.s~1)
D 10710
Dy 16.6 x 10~10
Do et D3 | 0.877 x 10719
D, et Ds 7.6 x 10719

N. Cindea (UCA) R




Résolution numérique

adimensionnement et changement d'échelle;
éléments finis en espace;

différences finies en temps;

vvyyypy

résolution < en cascade > du systeme a I'aide d’un traitement
semi-implicite de la non-linéarité.

» plusieurs jeux de données frontieres :
Nom Sang D() Dl Dg Dg
calcium (¢1) 1.2 | 15]0981 111 ] O
albumine (¢2) 6.53 0 0 0 0
calcium—albumine (c3) | 0.783 | 0 0 0 0
citrate (c4) 0.0307 | 0 | 0.281 | 0.26 | 0.8
calcium—citrate (¢5) | 0.0693 | 0 | 0.519 | 0.54 | O

N. Cindea (UCA) R



Quelques exemples de résultats numériques

Calcium Albumin Calcium-Albumin
1.500+00 6.530e+00 9.092e-01
1.425 6.498 0878
135 6,467 0846
1275 8435
6.404e+00
1.2000+00

a) b) )
oo
Eﬂ 0077
d)

FiGURE — Concentrations ¢; (en mol.m™~2 dans w au temps T*
correspondant a 3005 le dialysat Dy : a) calcium. b) albumine.
c) calcium-albumine. d) citrate. e) calcium-citrate.

N. Cindea (UCA) 27 / 31
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7830001

Caleium-Citrate
6.9390.02

0052
0035

0017
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Concentration de calcium (¢;)

Calcium Calcium
15000400 15000400
1125 1125
075 075
0375 0375
io 0000+00 io 0000+00
Calcium Calcium
15006400 15006400
1125 1125
075 075
%0 375 %0 75
~0.0006+00 “0,0006+00

() (d)

FIGURE — Concentration ¢; (en mol.m™3) au temps 300s.
(a) Dialysate Dy. (b) Dialysate D;. (c) Dialysate Ds. (d) Dialysate Ds.
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Comparaison des niveau de calcium dans le sang

Dialysats avec plus ou moins de citrate
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FIGURE — Evolution de la concentration du calcium total dans le sang a
la sortie du dialyseur pour les dialysats Dy, Dy, Dy et Ds.
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Plan de |'exposé

Conclusion et perspectives
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P analyse asymptotique quand ¢ — 0;
» meilleure prise en charge de la pression osmotique :
» couplage des deux modeéles : fluides et especes chimiques;
» quel modele choisir pour la partie chimie quand
I'ultrafiltration est importante ?
> validation clinique du modele :
» plusieurs espéces chimiques ?

Merci |

N. Cindea (UCA) 31 /31



Différentes rhéologies

Model Description

1
Carreau model | G(X) = p (Hoo + <M0 _ Moo) (1 + (O X)z)nzl

=~ 1ko+k X/v* \ -2
Quemada model G(X):@(l__ 0+ koo v/ X/ )

_ 82P n—1
Power-law model | G(X) =m <—) xn-t
1

m 2 1+ /X -
Cross model | G(X) = %(uoo + (o — fioo) (1 + (%)n) )

TABLE — Non-Newtonian blood viscosity models.
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Surmortalité chez des patients dialysés avec un liquide

contenant du citrate ?

SCIENCES - SANTE Favoris | s
Dialyse au citrate : 'TANSM demande des études
complémentaires
Alertée sur un risque de mortalité accru d’environ 40 % en cas d'utilisation d’un dialysat au cltrate
I’Agence nationale de sécurité du médi attend de lles d des ind

ale Santi - Publié le 08 février 2019 2 14h13
& Lecture 3 min

Editiol

Daté du mer
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Surmortalité chez des patients dialysés avec un liquide

contenant du citrate ?

SCIENCES - SANTE Favoris (e
Dialyse au citrate : TFANSM demande des études
Comp'l,(mn“J-n.',.An

Alertée sur sgiences - MEDECINE Favoris (
I'Agence na

.. Dialyse : des études rassurantes sur les produits
o wewesn Citrate

En 2018, une étude suggérait une surmortalité chez les patients dialysés avec certains composés
observation non confirmée par des travaux plus récents.

le Santi - Publis le 09 octobre 2019

@ Lecture 2min.

O Article ¢ auxabonnés
Des études rassurantes ont été présentées lors du 4° congrés de la Société Editiol
francophone de néphrologie, dialyse et transplantation (SENDT), qui s’est tenu du ]

1% au 4 octobre a Nancy. Elles ne montrent pas d'augmentation du risque de déces
chez les patients dialysés avec un produit a base de citrate.

Un an auparavant, une étude observationnelle présentée lors d'un congres de la
SENDT par le docteur Lucile Mercadal (Inserm/hopital de la Pitié-Salpétriere)
indiquait en effet que les patients traités par un liquide de dialyse (ou dialysat) au
citrate présenteraient une surmortalité de 40 % par rapport a ceux traités avec

d'autres produits a 'acétate ou a I'acide chlorhydrique. Autrement dit, alors que le
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