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Dans le centre de dialyse de ’Hopital cantonal de Fribourg, I’utilisation
de ce modele a permis d’obtenir une meilleure thérapeutique; il a par exem-
ple été aisé de suivre les recommandations proposées a la suite de 1’étude
multicentrique américaine NCDS LOWRIE et al. (1980, 1981, 1983, 1984):
ainsi pour atteindre une concentration d’urée plasmatique prédialytique don-
née, (cu) permet plusieurs possibilités d’intervention, notamment sur le
temps de dialyse, la clairance et le débit sanguin a travers le filtre.

Dans les années 80, une approche différente a été proposée par MALCHES-
KY et al. (1982) et appelée quantification directe de la dialyse (qdd). Les
deux voies proposent de décrire le méme phénoméne et d’estimer, a partir de
(V) et (G), le taux de catabolisme protidique. Cependant les estimations
obtenues suivant (cu) ou (qdd) semblent diverger bien au-dela des erreurs de
mesure (AEBISCHER et al. 1985), ce qui nous a convaincus de la nécessité
d’une étude comparant les deux modeles.

La figure suivante contribuera a la compréhension de la situation. Un
traitement par hémodialyse itérative n’a de sens que s’il fait chuter la con-
centration durant la phase dialytique et si cette concentration remonte dans
la phase qui suit.
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Figure 5.— Evolution de la concentration de 1’urée.

PRESENTATION DES MODELES

Historiquement le travail de SARGENT et GOTCH (1975) a précédé celui de
MALCHESKY (1982). Ceci peut paraitre étonnant car le modele de Malch-
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esky est plus simple que celui de SARGENT et GOTCH. Dans une premiere
étape, nous nous proposons de familiariser le lecteur avec ces modeles en
lui donnant un condensé des expositions qu’il trouvera dans la littérature.
Le modele de SARGENT-GOTCH sera appel€ «(cu)» pour cinétique de I'urée
et celui de Malchesky «(qdd)» pour quantification directe de la dialyse.

Le modeéle (cu)

Dans ce modele, 'urée en solution est contenue dans un compartiment
unique. Son volume de distribution V' est identifié au volume hydrique
du patient. Ce réservoir est alimenté par le catabolisme protidique selon
un taux de production instantané (urée) not€¢ . On désigne par Kp la
clairance du rein artificiel et par Kr celle du rein naturel si celui-ci posséde
une fonction résiduelle. De plus on notera C(t) la concentration de 1’urée
dans le patient a I’époque t. Le bilan instantané de 1’urée s’écrit alors de
la fagon suivante
d .. o

E(VC’(t)) =G — (Kp + Kgr)C(t), sur I'intervalle dialytique,
%(VC(t)) = G — KgrC(t), sur 'intervalle interdialytique.
Ces deux €quations fournissent des liaisons quantitatives entre les gran-
deurs V' et G, inaccessibles par une mesure directe dans un contexte
clinique, et C(t), Kp et Kg, qui elles le sont. Nous supposons que la
phase de dialyse débute en ¢t = 0, se termine en t = t5, époque du début
de la phase interdialytique qui prend fin en ¢t = tg.

SARGENT et GOTCH distinguent les deux cas suivants:
SG(1): le volume V est constant,
SG(2): le volume V' est linéairement variable sur chacune des phases.
L’avantage en traitant ces deux situations réside dans le fait qu’il est possible
de résoudre explicitement les équations différentielles du bilan d’urée. On
peut cependant remarquer que SG(2) est plus réaliste que SG(1). En effet,
en cas d’insuffisance rénale, une partie ou la totalité du liquide absorbé par
le patient durant la phase interdialytique n’est plus €liminée par le rein. Il
faudra donc que la dialyse supplée a cette déficience. Ainsi le volume est
une fonction décroissante du temps durant la phase de dialyse et croissante
dans la phase qui lui succéde. Nous introduisons les notations suivantes
pour traduire la variation lin€aire du volume

V(t) := V(0) — gqt , durant la dialyse,
V(t) :=V(0) — eqtq + €o(t — tq) , durant la phase interdialytique,

ol €4 et €g sont des nombres non-négatifs accessibles a la mesure si
I’on identifie les variations de volume a celles du poids du patient. Posons
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V(0) := Vj et supposons que C(t) soit mesurée aux époques t =0, t =t4
et t =tg. Nous noterons C(0) :=Cy, C(tg) :=Cy4 et C(tg) :=Cp.
La résolution des équations ci-dessus fournit, pour SG(1), les relations

- KD+KRt -
——14
Gy= G W ety
4 (0 KD+KR) +KD+KR
( Kr(tg —ta)
G\, — v .G
Cqo—— )€ 0 +— ,si Kg>0
Kgr Kgr
Co = «
Cd+G(t"V_td)  si Kp=0.
\ 0

A T’aide de quelques manipulations algébriques, on parvient a exprimer G
en fonction de Vj dans les deux relations qui précedent

Cy — Cy)
GL(Vy) = (Kp + Kg)(Cy — ,
4060 = (o + K)Ca = | (it ey
e Vo
(Cg — Cy) ;
Kr | Co+ Krlls — ty ,81 K >0
G(Vo) = e Vo
Vo(Cy — Cy) —
LW ,S]KR—O.

Dans le cas des volumes linéairement variables, on choisit comme inconnue
V(0) = Vi et on obtient, pour SG(2),

Kp+ Kp
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( KR
T
T Kr+eo) \Vo— eata + eo(te — tq)
G

Kgr+ €y

(Vo — eqta)Cq + G(tg — ta)
\ Vo —eatq +eo(ta — to)
Et aprés transformation
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Dans chacune des situations SG(1) et SG(2), les couples ( Vp, G) qui ex-
pliquent les mesures sont donnés par l'intersection des courbes définies
par G%(Vo) et Gi(Vo), i = 1,2. Le probléme est résolu numérique-
ment 2 1’aide d’un algorithme tel que celui de la bissection.

Il nous semble important d’insister sur la structure de ce probleéme.
Le phénomene est décrit a 1’aide d’équations différentielles faisant inter-
venir les deux parameétres inconnus Vj et G. On mesure les parame-
tres accessibles ty,t9, Kp, KR, €4,€0 (ces deux derniers pour SG(2) seule-
ment), ainsi que C(0), C(tq), C(ts), c’est-a-dire certaines valeurs des
solutions. On résoud chaque équation avec sa condition initiale ( C'(0) pour
la premiére sur la phase de dialyse, C(t4) pour la seconde sur la phase
interdialytique) et on impose alors les conditions finales C(tg) et C(tg) .
Ces contraintes permettent de définir des courbes dans le plan (Vp, G) dont
les points d’intersection fourniront, s’il y en a, d’éventuelles solutions, c’est-
a-dire des valeurs de parametres compatibles avec les observations. Il s’agit
d’un probléme d’identification de paramétres.
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Le modeéle (gdd)

Au contraire de (cu) qui se propose de suivre ’évolution du systeme a
chaque époque en s’appuyant sur le bilan instantané de I'urée, (qdd) se
contente des bilans globaux sur chaque phase. Le prix a payer est celui du
contrdle des sorties globales, c’est-a-dire la récolte du dialysat et des urines.
Nous formulons le probléme pour une variation arbitraire du volume car la
situation générale n’est pas plus difficile a traiter dans ce nouveau contexte.
Nous utilisons les notations introduites pour (cu) auxquelles nous ajoutons

A4V =V (tg) — V(0) = variation du volume durant la dialyse,
ApV =V (tg) — V(tq) = variation du volume durant la phase inter-
dialytique.

Rappelons que ces variations sont identifiées a celles du poids du patient

qq := quantité totale d’urée €liminée durant la dialyse,
qe ‘= quantité totale d’urée éliminée durant la phase interdialytique.

En posant V(0) := 1}, le bilan de ’'urée sur chacune des phases fournit

(Co — Cy) Vo + taG = CygAgV + g4
(Cd = Cg)VD + (tg — td)G = Cg(AdV + AGV) — CdAdV + do.

Il s’agit d’un systtme de deux équations a deux inconnues dont la so-
lution sera le couple cherché (V5,G). (Nous donnons une version lé-
geérement différente de celle de Malchesky. En effet, cet auteur introduit
des clairances moyennes qui nous semblent superflues dans ce contexte.
Les idées générales restent cependant les mémes).

RETOUR AUX HYPOTHESES

Nous allons tenter de dégager les jeux d’hypotheses sur lesquelles re-
posent les modeles (cu) et (qdd), dans le but de permettre une meilleure
compréhension de leurs positions respectives. Nous espérons également
combler une lacune. Nous n’avons trouvé aucune discussion approfondie
de ces hypothéses dans la littérature concernée par ce sujet.

Le principe de la conservation de la matiére

Le principe de la conservation de la matiere, appliqué a 1’urée, est I’élément
central de la théorie a partir duquel seront engendrés tous les modeles. Dans
cette perspective, un modele particulier du comportement de I'urée sur les
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