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RESUME

La microdialyse cérébrale est une méthode de monitorage qui permet d’analyser 1’activité
métabolique du cerveau. Elle est réalisée a 1’aide d’une sonde équipée a son extrémité d’une
membrane semi perméable et implantée au niveau d’une région précise du cerveau. Son principe
repose sur la diffusion des substances hydrosolubles a travers la membrane de microdialyse.
Le liquide recueilli permet le dosage des différents substrats : glucose, lactate, pyruvate, glutamate,
glycérol et neurotransmetteurs. La microdialyse cérébrale améliore la compréhension d’événements
neurologiques aigus, constitue un outil de pronostic et représente un moyen tres intéressant de détec-
tion de l'ischémie cérébrale. Elle permet, par ailleurs, de mesurer l'efficacité des thérapeutiques
médicales et chirurgicales mises en ceuvres.

Mots clés : Microdialyse cérébrale, Lactate, Glutamate, Glycérol.

INTRODUCTION TECHNIQUE

La microdialyse cérébrale est une technique MATERIEL
relativement lourde et invasive ; elle permet de
recueillir, d’analyser et de quantifier certaines
substances chimiques présentes dans le milieu
extra cellulaire interstitiel du parenchyme
cérébral.

Ces substances étudiées vont permettre
d’évaluer d’une part I’état métabolique du
cerveau physiologique et pathologique
et d’autre part, d’étudier I’impact des moyens
thérapeutiques mis en route.

La microdialyse cérébrale est devenu
un moyen de surveillance systématique
intégré dans le monitorage multimodal du Entrde  Quriie
traumatisme cranien grave. {Potisty  (Dialysar)

Le systéeme de microdialyse est composé
d’une pompe et d’un cathéter ou sonde.

La sonde de microdialyse habituellement
utilisée est concentrique, de diamétre
externe de 0,5 mm et de longeur de 10
a 30 mm ; cette sonde comporte a son
extrémité une membrane cylindrique semi
permeable qui constitue la chambre de
dialyse, elle a une longueur de 2 a 4 mm
et un diamétre externe variant entre 0,23
a 0,5 mm (Fig. 1).

HISTORIQUE

La microdialyse cérébrale a été introduite
en 1960 chez I’animal, par I’implantation
d’un ballon équipé d’une membrane semi
perméable dans le cerveau dun chien ; sa
premicre application sur le cerveau humain
ne s’est faite qu’en 1990 dans la recherche
sur I'épilepsie. A partir de 1995, elle est
devenue une technique standard en neuro- J
science, connait un développement important Membrane
et devient largement utilisée en neuro- -
réanimation.

»»  Manche

Fig. 1 : Sonde de microdialyse
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La membrane de microdialyse comporte des
pores dont les dimensions doivent étre deux
a trois fois supérieurs au poids moléculaire
de la substance étudiée, mesuré en kilo
Dalton (KD) ; la limite théorique de passage
d’une molécule a travers les pores de
la membrane définie le seuil de coupure ou
le Cut-Off, les seuils des sondes utilisés en
pratique sont de I’ordre de 6 a 100 KD (Fig. 2)

A T
Fig. 2 : Membrane de microdialyse
avec des pores de 20 KD

La membrane peut étre faite a partir
de différentes matiéres : polycarbonate,
poly-éthersulfone ou en cuprophane.

PRINCIPE
L’implantation de la sonde de dialyse au
niveau du cerveau peut étre réalisée de deux
fagons selon les circonstances :
- soit en salle opératoire a travers un trou
de trépan
- soit au lit du malade en unité de soins

\

intensifs par voie percutanée a travers un

orifice de craniostomie réalisée a 1’aide d’un
petit perceur.

Son principe de base repose sur celui de la
dialyse conventionnelle c’est-a-dire possibilité
de diffusion de molécules a travers
la membrane semi-permeable.

La chambre de microdialyse est
perfusée en continu avec un liquide iso
osmotique au milieu intersticiel, appelé
“Perfusat” (Liquide céphalo-rachidien
artificiel, solution de Ringer, serum
physiologique) ; ce liquide arrive par le
conduit interne qui est situ¢ au milieu de la
membrane et va provoquer une diffusion de
molécules du milieu interstitiel cérébral vers
le perfusat jusqu’a équilibre des forces
osmotiques. Le milieu reccueilli constitue
le dialysat qui est collecté et acheminé par le
conduit externe (Fig. 3).

La composition de ce dialysat refléte celle
du milieu intersticiel cérébrale.

La  vitesse de  perfusion  varie
entre 0,1 a 5 ul/minute et la fréquence
d'échantillonnage varie en moyenne entre
30 et 60 minutes, les volumes d’ultrafiltrat
collectés varie entre 10 a 100 ug et sont
analysés soit :

- Immédiatement au lit du malade a 1’aide
d’automate.

- Différés : le dialysat peut alors étre congelé
et conserveé jusqu'a 3 mois a une température
de moins 70° C.

Perfusat
Dialysat
l i ° [T -‘
] |
o pb——————+—— Membrane
.'. i |
l : 4 ————— Tissu intersticiel

Conduit externe

Conduit interne

- ——— |

Fig. 3 : 1a chambre de dialyse : diffusion des marqueurs
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Ces marqueurs dont les valeurs normales
sont connues (Tab. 2), vont permettre de

RENDEMENT RELATIF DE LA SONDE :
“RELATIVE RECOVERY”

Le rendement des échanges a travers
la membrane de microdialyse pour une
molécule donnée constitue le rendement
relatif ou recovery ; c’est le rapport de
la concentration de la substance donnée
recueillie dans le dialysat sur sa concentration
interstitielle réelle. Il dépend de plusieurs
facteurs :

s Lalongeur de la membrane : les échanges
moléculaires sont directement proportionnels
a cette derni¢re ; en effet, plus la membrane
est courte (2 mm), la surface d’échange
devenant réduite et plus le rendement se voit
diminué ; par contre, il est augmenté si
la longueur est de 4 mm.

= Le débit ou la vitesse de perfusion de
la sonde : si le débit augmente (1 ug par litre),
le temps de contact avec la membrane est
court et le rendement diminue, il sera par
contre meilleur si la vitesse de perfusion est
faible (0,1 ug /1), mais en contre partie,
le volume de dialysat sera réduit.

s La taille des pores et le seuil de
coupure de la membrane utilisée doivent étre
largement supérieurs au poids moléculaire
des métabolites a mesurer, dans le cas
contraire, la molécule ne peut traverser
le pore et la diffusion ne peut pas se faire.

MARQUEURS BIOCHIMIQUES

Les substances les plus fréquemment dosées
sont : le glucose, Ilactate, pyruvate,
glycérol, glutamate, urée et les différents
neurotransmetteurs. Ces substrats sont
des marqueurs fiables des désordres
métaboliques énergétiques en  situation
physiologique et pathologique (Tab. 1)

calculer des rapports qui vont eux méme
refléter les états métaboliques de la région
cérébrale analysée.

Substances Normes Fiabilité
Lactate 3 mmol/l +
Glutamate 2 - 10 umol/1 +
Glucérol 20 - 160 umol/l ++
Lactate / Pyruvate <30 ++

Conditions métaboliques Substances

Métabolisme énergétique Glucose, Lactate
Lactate/ pyruvate

Glycose/ pyruvate

Excitotoxicité Glutamate, Asparate

Lésion des memb. cellulaires  Glycérol

Tab. 1 : Substances et état métabolique

Tab. 2 : Valeurs normales des marqueurs

LE GLUCOSE : Il est directement proportionnel
a la glycémie plasmatique ; en cas d’ischémie
complete, son utilisation est accrue dans la voie
anérobie, et il devient alors nul dans les
dosages, alors que dans I’ischémie incompleéte,
il est encore mesurable dans le dialysat.

LE LACTATE : 1l refléte également 1’ischémie
compléte, et est produit a partir du pyruvate
en cas d’hypoxie.

Le rapport Lactate /pyruvate est plus fiable
pour la détection de I’ischémie que le lactate
mesuré seul.

Le rapport Lactate/glucose est un
marqueur de I’hypoxie ou de I’ischémie

cérébrale suite a une augmentation de
la glycolyse.

GLUTAMATE : C’est un neuro transmetteur
physiologique ; il est anormalement accumulé
dans le milieu interstitiel en situation
d’ischémie et entraine des lésions secondaires
en provoquant une entrée massive du calcium
dans les neurones.

GLYCEROL : Sa libération témoigne de
la gravité de 1’agression cérébrale, car il est
le résultat de la dégradation des membranes
cellulaires suite a la faillite énergétique,
a l’activation des récepteurs du glutamate et
I’entrée du calcium ; par conséquent,
le glycérol serait un meilleur marqueur que
le glutamate pour ’ischémie cérébrale.

Selon la littérature, le glycérol et le rapport
lactate/pyruvate constituent les indices les plus
fiables dans la détection de 1’ischémie
cérébrale.
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LIMITES

Comme la plupart des techniques,
la microdialyse cérébrale connait les limites
suivantes :

- Tout d’abord, le choix du point
d’implantation du cathéter est important
a préciser. La zone essentielle d’insertion de
la sonde est la zone pénombre qui entoure les
contusions cérébrales et le vasospasme des
hémorragies sous arachnoidiennes, car c’est
dans cette région que 1’ischémie est la plus
marquée.

Le repérage de la lésion est réalisé grace
a I’imagerie cérébrale et la sonde de micro-
dialyse est alors implantée en périphérie de
cette Iésion.

- Pour une interprétation plus fiable, on peut
étre amené a placer une deuxiéme sonde au
niveau d’une région saine du cerveau afin de
comparer les résultats.

-La sonde de microdialyse modifie
la biochimie du tissu cérébral dans lequel elle
est implantée et provoque la libération de ces
différents métabolites ; pour cette raison, il
faut toujours attendre six heures de temps
pour l'interprétation correcte des résultats.

- Le rendement de la membrane peut étre
altéré du fait d’une prolifération gliale autour de
la sonde, qui constitue en tout état de cause un
corps étranger.

INTERET

Elle connait un double intérét clinique
ou pratique et dans la progression des
recherches scientifiques.

En Clinique

La microdialyse cérébrale permet
I’évaluation du métabolisme énergétique
cellulaire par dosage des différents marqueurs
ainsi que la détection des situations d’ischémie
observées chez le traumatisé cranien grave
et dans les hémorragies sous arachnoidiennes.

Elle permet aussi d’évaluer I’efficacité
thérapeutique et le niveau de la neuro
protection cérébrale et constitue d’ailleurs
un complément du monitorage cérébral
(Pression tissulaire cérébrale en O,, Pression

intracrnienne, saturation de jugulaire en O,

et Doppler transcranien).

Dans les voies de recherche

Apreés injection en intra veineux ou
a travers une sonde de microdialyse d’un
médicament donné, elle permet d’analyser
la répercution de ce médicament sur
le métabolisme cérébral ainsi que sa captation
par la cellule nerveuse.

CONCLUSION

La microdialyse cérébrale permet de
préciser les différents profils métaboliques du
cerveau, et connait une large utilisation
d’abord comme un moyen dans la recherche
en science fondamentale et un outil
de diagnostic trés fiable de 1’ischémie
cérébrale en neuro-réanimation, notamment
dans les situations pathologiques telles que
le traumatisme cranien grave. Elle est le
seul moyen d’évaluation de I’efficacité des
différentes armes thérapeutiques et constitue
un outil déterminant dans la prévision du
pronostic.
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