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Re su men. La mi cro diá li sis es una téc ni ca que per mi te se guir los cam bios 
de sus tan cias en dó ge nas o exó ge nas pre sen tes en cual quier com par ti men to
ex tra ce lu lar. Actual men te tie ne mu chas apli ca cio nes tan to ex pe ri men ta les
como clí ni cas. El mues treo en el flui do ex tra ce lu lar sub cu tá neo es es pe cial -
men te útil para la eva lua ción del me ta bo lis mo en pa cien tes en con di cio nes
crí ti cas, es tu dios far ma co ci né ti cos y mo ni to reo de glu co sa. Pre sen ta mos al gu -
nos ejem plos de es tas apli ca cio nes, usan do una cá nu la fa bri ca da ma nual men -
te con un seg men to de tubo de ce lu lo sa (200 µm de diá me tro ex ter no y po ros
de 13.000 dal tons de peso mo le cu lar) en sam bla do en tre tu bos de ace ro ino xi -
da ble (26 ga. de diá me tro ex ter no) para ser in ser ta da en el te ji do sub cu tá neo, 
en pa cien tes en con di cio nes crí ti cas o en ra to nes anes te sia dos, para ana li zar
pa tro nes de ami noá ci dos por elec tro fo re sis ca pi lar con de tec ción me dian te
fluo res cen cia in du ci da por lá ser (EC-DFIL). Tam bién fue usa da am bu la to ria -
men te para me dir glu co sa en vo lun ta rios. Los re sul ta dos mues tran que la mi -
cro diá li sis sub cu tá nea es un mé to do muy sim ple, no cos to so ni agre si vo, con
ven ta jas so bre la ob ten ción de mues tras de san gre por pun ción ve no sa re pe ti -
da e in clu si ve so bre mi cro diá li sis en do ve no sa. Este mé to do, com bi na do con
una téc ni ca ana lí ti ca apro pia da, pue de usar se exi to sa men te en la vi gi lan cia
del am bien te quí mi co ex tra ce lu lar en con di cio nes clí ni cas o pre clí ni cas muy
di fe ren tes.
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Sub cu ta neous mi cro dialysis: sim ple te chni que to mo ni tor
bio che mi cal ex tra ce llu lar en vi ron ment. Cou pling with ca pi llary
elec tropho re sis and la ser- in du ced fluo res cen ce de tec tion.
In vest Clín 2003; 44(3): 227 - 239

Key words: Mice, hu man, electrokinetic micellar chro ma tog ra phy, neu tral amino
ac ids, glu cose, pharmacokinetics, am bu la tory and crit i cally ill pa -
tients.

Ab stract. Microdialysis is a sim ple tech nique that al lows mon i tor ing en -
dog e nous or ex og e nous sub stances in any extracellular com part ment. It has
many use ful ex per i men tal and clin i cal ap pli ca tions. The sam pling of the
extracellular fluid of  the sub cu ta ne ous com part ment is es pe cially use ful for
met a bolic eval u a tion in crit i cally ill pa tients, pharmacokinetic stud ies and
blood glu cose mon i tor ing. We built a sub cu ta ne ous microdialysis probe, with
a cel lu lose hol low fi ber (13,000 mo lec u lar weight cut off, 200 µm out side di -
am e ter) glued to stain less steel tub ing (26 ga. out side di am e ter). It was im -
planted in the sub cu ta ne ous tis sue of a crit i cally ill child or an es the tized mice 
to ob tain amino ac ids pat terns by means of cap il lary elec tro pho re sis with la -
ser in duced flu o res cence de tec tion (CE-LIFD). The probe was also im planted
in am bu la tory vol un teers to mon i tor glu cose. The re sults con firmed that sub -
cu ta ne ous microdialysis is a very sim ple, in ex pen sive and not ag gres sive
method with ad van tages over re peated venipuncture sam pling and
endovenous microdialysis sam pling. The pres ent re port shows that sub cu ta ne -
ous microdialysis with the proper an a lyt i cal tech nique can be used to mon i tor 
the chem i cal com po si tion of the in ter sti tial com part ment in very dif fer ent
pre clin i cal or clin i cal con di tions.

Recibido: 14-10-2002. Aceptado: 05-06-2003.

IN TRO DUC CIÓN

La mi cro diá li sis con sis te en el in ter cam -
bio de mo lé cu las a tra vés de una mem bra na
po ro sa, si guien do gra dien tes de con cen tra -
ción, lo que per mi te ex traer o in tro du cir sus -
tan cias en ma tri ces quí mi cas com ple jas. Esta 
téc ni ca ha sido de gran uti li dad en el con trol
o vi gi lan cia de com pues tos li bres, de bajo
peso mo le cu lar, pre sen tes en el me dio ex tra -
ce lu lar. Se pue de rea li zar prác ti ca men te en
cual quier te ji do o flui do bio ló gi co. Actual -
men te la mi cro diá li sis tie ne una gran apli ca -
ción tan to en in ves ti ga ción bá si ca en ani ma -
les de ex pe ri men ta ción así como en in ves ti ga -

ción, diag nós ti co y te ra péu ti ca en hu ma nos
(1-5). Esto se evi den cia en el gran nú me ro de 
pu bli ca cio nes so bre sus apli ca cio nes en los
úl ti mos años (5). La mi cro diá li sis ini cial men -
te se em pleó en es tu dios neu ro quí mi cos en el 
ce re bro de ani ma les (6). Pos te rior men te, su
apli ca ción en far ma co ci né ti ca ha sido de
gran uti li dad. Se ha ana li za do dro gas de muy
di fe ren te na tu ra le za con el mues treo si mul tá -
neo de uno o más com par ti mien tos ex tra ce -
lu la res: múscu lo, san gre, hí ga do, o te ji do sub -
cu tá neo, tan to en ani ma les como en hu ma -
nos (7-13). La mi cro diá li sis tam bién ha sido
usa da en el hí ga do para mo ni to rear el me ta -
bo lis mo des pués de trans plan te he pá ti co
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(14), en mama para es tu diar cam bios me ta -
bó li cos du ran te el ci clo mens trual (15), o en
el te ji do adi po so sub cu tá neo para vi gi lar cam -
bios me ta bó li cos du ran te la anes te sia (16).

El uso de la mi cro diá li sis en la clí ni ca
ha au men ta do en los úl ti mos años, es pe cial -
men te en pa cien tes en es ta do crí ti co, por
ser una téc ni ca prác ti ca men te ino cua. La
mi cro diá li sis ce re bral se ha em plea do para
eva luar el me ta bo lis mo y los neu ro trans mi -
so res en el me dio ex tra ce lu lar ce re bral, en
pa cien tes que pa de cen trau ma en ce fá li co,
du ran te la neu ro ci ru gía, en la en fer me dad
ce re bro vas cu lar y en otras pa to lo gías neu -
ro ló gi cas. Los cam bios en con tra dos en es -
tas di ver sas con di cio nes han per mi ti do
iden ti fi car mar ca do res del es ta do ener gé ti -
co de las cé lu las, o de ex ci to to xi ci dad, así
como iden ti fi car cam bios re gio na les en
neu ro trans mi so res (1, 4, 17-21).

En los pa cien tes gra ve men te en fer mos,
in te re sa co no cer los cam bios quí mi cos rá pi -
dos que pue den ocu rrir en el me dio ex tra ce -
lu lar en di fe ren tes te ji dos y que son cau sa -
dos por dro gas o por de ter mi na da con di ción
fi sio pa to ló gi ca, a fin de to mar me di das te ra -
peú ti cas pre co ces y apro pia das. El mo ni to reo
o vi gi lan cia con ti nuos con mi cro diá li sis per -
mi ti ría de tec tar por ejem plo, sus tan cias en -
dó ge nas que po drían ser in di ca do res del cur -
so de una en fer me dad o con di ción par ti cu -
lar, o los ni ve les tó xi cos de sus tan cias en dó -
ge nas o dro gas. Esto se pue de ha cer con mi -
cro diá li sis en do ve no sa in vivo (10, 22, 23),
pero se ne ce si ta to mar y man te ner una vía
ve no sa, o si se hace mi cro diá li sis in vi tro en
mues tras de plas ma, se ne ce si ta ha cer ex -
trac cio nes re pe ti das de san gre por pun ción
de una vena o de un ca té ter en do ve no so y
lue go dia li zar el plas ma (10).

Una for ma más sen ci lla y más pre ci sa
de ana li zar el me dio am bien te ex tra ce lu lar
con mi cro diá li sis es son dear los te ji dos pe ri -
fé ri cos como el te ji do ce lu lar sub cu tá neo
(11). Este com par ti men to es de fá cil ac ce so 
y las com pli ca cio nes o ries gos para el pa -

cien te son me no res. La mi cro diá li sis sub cu -
tá nea des de sus ini cios se ha apli ca do al es -
tu dio de los cam bios me ta bó li cos en el in -
ters ti cio como la eva lua ción del me ta bo lis -
mo de la glu co sa y de los lí pi dos (24, 25).
Ha sido muy útil en es tu dios me ta bó li cos de 
glu co sa, lac ta to y glu ta ma to en pa cien tes
neu ro ló gi cos en es ta do crí ti co, y ha pro por -
cio na do da tos que pue den con tri buir a la
in ter pre ta ción de lo que está ocu rrien do en 
el ce re bro (26). Tam bién se ha usa do para
mo ni to ri zar el me ta bo lis mo en los bor des
de piel para dar in for ma ción so bre el fu tu ro 
de la via bi li dad de un in jer to (27), el me ta -
bo lis mo sub cu tá neo en pa cien tes con ci to -
pa tía mi to con drial (28), du ran te la anes te -
sia (16), y el me ta bo lis mo de ami noá ci dos
en re cién na ci dos (29). La in for ma ción del
me ta bo lis mo del me dio in ters ti cial pue de
mos trar cam bios en al gu nos in di ca do res
aun an tes que en la san gre, o de que ocu -
rran ma ni fes ta cio nes clí ni cas lo que da ven -
ta ja para una rá pi da in ter ven ción te ra péu ti -
ca (30). Otra de las im por tan tes apli ca cio -
nes de la mi cro diá li sis cu tá nea es en es tu -
dios far ma co ci né ti cos, en los que se pue de
me dir di rec ta men te las con cen tra cio nes de
la dro ga en el te ji do. Estos es tu dios an tes
es ta ban li mi ta dos a las me di das de con cen -
tra ción de la dro ga en el plas ma o en la san -
gre. Se han es tu dia do di ver sas dro gas como 
por ejem plo, an ti bió ti cos, an tie pi lép ti cos
(11) an tiin fla ma to rios (31) y an ti neo plá si -
cos como el 5-fluo ra ci lo (32). En pa cien tes
en es ta do crí ti co co no cer la far ma co ci né ti -
ca de an ti bió ti cos u otros me di ca men tos
pue de dar in for ma ción me jor que la del
plas ma, ya que el in ters ti cio es el si tio don -
de la ma yo ría de los me di ca men tos ac túa
(11, 33). Los da tos de con cen tra cio nes de
dro gas en plas ma pue den ha cer que el mé -
di co use erró nea men te una do sis po ten cial -
men te in fe rior a la ne ce sa ria.

El de sa rro llo de esta téc ni ca ha sig ni fi -
ca do el pro gre so en una de sus apli ca cio nes
más exi to sas: el mo ni to reo con ti nuo de glu co -
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sa en pa cien tes gra ves y am bu lan tes, sin te -
ner que ha cer ex trac ción re pe ti da de san gre.
La mi cro diá li sis sub cu tá nea per mi te te ner
una me jor eva lua ción de cam bios ex tre mos
en la glu co sa, que pue den ir des de de tec ción
de hi po gli ce mia has ta de ci dir ad mi nis trar in -
su li na (34). Es es pe cial men te útil si se tra ta
de mo ni to reo de glu co sa a lar go pla zo (días)
en re cién na ci dos, pues se evi ta la pér di da de
san gre y el es trés de la ex trac ción de san gre
en es tos pe que ños pa cien tes (35). Actual -
men te, la com bi na ción de mi cro diá li sis sub -
cu tá nea ul tra len ta con na no sen so res de glu -
co sa se usa en la te ra pia in ten si va de dia bé ti -
cos (36). La mi cro diá li sis sub cu tá nea tam -
bién ha sido usa da en es tu dios del óxi do ní tri -
co y de su pa pel en la va so di la ta ción e in fla -
ma ción del te ji do sub cu tá neo (37, 38) así
como en la eva lua ción de la ad mi nis tra ción
tó pi ca o sis té mi ca de dro gas (39).

Las mues tras de mi cro diá li sis en ge ne -
ral, son de muy pe que ño vo lu men y con ana -
li tos en ba jas con cen tra cio nes, lo que hace
ne ce sa rio dis po ner de téc ni cas ana lí ti cas
muy sen si bles ta les como la elec tro fo re sis
ca pi lar (EC). Esta es una téc ni ca ana lí ti ca
que per mi te se pa rar, iden ti fi car y cuan ti fi car 
sus tan cias en pe que ños vo lú me nes y esto
per mi te au men tar la re so lu ción tem po ral de 
la mi cro diá li sis (32, 40-43). De modo que, la 
com bi na ción de mi cro diá li sis sub cu tá nea y
EC-DFIL re sul ta muy con ve nien te para el
aná li sis en vo lú me nes de muy po cos mi cro li -
tros y aun na no li tros lo cual no es po si ble
con otras téc ni cas ana lí ti cas como la cro ma -
to gra fía lí qui da de alta pre sión (44).

En el pre sen te tra ba jo mos tra mos al -
gu nos ejem plos de las apli ca cio nes de una
cá nu la de mi cro diá li sis sub cu tá nea de muy
sim ple di se ño y fá cil fa bri ca ción que pue de
usar se tan to en roe do res y como en hu ma -
nos. Usa mos mi cro diá li sis sub cu tá nea en
una vi gi lan cia con ti nua y si mul tá nea de va -
rios ami noá ci dos en un pa cien te pe diá tri co
en coma, y en ra to nes anes te sia dos. El aná -
li sis de las mues tras se hizo con EC-DFIL.

Tam bién em plea mos nues tra cá nu la en jó -
ve nes vo lun ta rios sa nos du ran te una prue ba 
de car ga oral de glu co sa y com pa ra mos los
da tos de diá li sis con los de san gre en los
mis mos in di vi duos. Los re sul ta dos con fir -
ma ron que la mi cro diá li sis sub cu tá nea es
una téc ni ca muy sen ci lla, sin ries gos para el 
pa cien te, más con ve nien te que la mi cro diá -
li sis en san gre in vivo o in vi tro. La com bi -
na ción con EC-DFIL tam bién de mos tró ser
muy con ve nien te es pe cial men te cuan do se
tra ta de es tu dios en pa cien tes pe diá tri cos o 
en ani ma les muy pe que ños don de es ven ta -
jo so el uso de pe que ños vo lú me nes de
mues tra.

MA TE RIAL Y MÉ TO DOS

Cánula de microdiálisis subcutánea
En la Fig. 1 se mues tra el dia gra ma de

la cá nu la para mi cro diá li sis sub cu tá nea.
Estas cá nu las fue ron fa bri ca das ma nual -
men te con un seg men to de 15 mm de fi bra
hue ca de ce lu lo sa con po ros per mea bles a
mo lé cu las de PM in fe rior a 13.000 dal tons
in ser ta do en tre 2 tro zos de tubo de ace ro
ino xi da ble 26 ga de 2 cm de lar go. Para la
ad he sión de las unio nes se usó ce men to
epoxy. El ex tre mo li bre en bi sel de uno de
los seg men tos de ace ro ino xi da ble sir vió
para pun zar la piel e in tro du cir la cá nu la.

Sujetos y diálisis
1. En un niño po li trau ma ti za do en coma, 

hos pi ta li za do en la uni dad de cui da -
dos in ten si vos pe diá tri cos del Hos pi tal 
Uni ver si ta rio de los Andes, lue go de
ob te ner la au to ri za ción de los mé di -
cos tra tan tes y el re pre sen tan te le gal
del pa cien te, pre via in for ma ción del
pro ce di mien to, bajo asep sia y an ti sep -
sia se in ser tó una cá nu la en la piel pe -
rium bi li cal, de tal for ma que el seg -
men to de diá li sis que dó im plan ta do
en el te ji do sub cu tá neo como se
mues tra en la Fig. 1. La cá nu la fue co -
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nec ta da a una bom ba de per fu sión y se 
per fun dió con NaCl 0,9% a 1 mL/min. 
Se hizo una diá li sis con ti nua re co -
gien do mues tras de 60 mL/60 min en
49 ho ras (49 mues tras en to tal) du -
ran te las cua les el es ta do de con cien -
cia del pa cien te cam bió ha cia la me jo -
ría (de 6 a 10 en la es ca la de Glas -
gow). Las mues tras se guar da ron a
–80°C has ta ser pro ce sa das. El pro ce -
so de diá li sis no in ter fi rió con el cui -
da do mé di co del pa cien te.

2. A 4 ra to nes al bi nos ma chos adul tos, de 
la lí nea NMRI, de peso en tre 20 a 22 g
anes te sia dos con clor hi dra to de ke ta -
mi na (100 mg/kg) se les im plan tó una 
cá nu la de mi cro diá li sis cu tá nea en el
he miab do men iz quier do de modo que
el seg men to fun cio nal que dó in mer so
en el te ji do sub cu tá neo y lue go se pro -
ce dió a per fun dir la cá nu la de la ma ne -
ra des cri ta en 1. Se to ma ron mues tras
cada 30 mi nu tos du ran te 2 ho ras (12
mues tras en to tal). Du ran te todo el
pro ce di mien to de diá li sis los ani ma les
es tu vie ron anes te sia dos. Las muestras

se guardaron a –80°C hasta su
procesamiento.

3. En 10 vo lun ta rios sa nos en ayu nas, de
sexo mas cu li no en tre 18 y 24 años de
edad, lue go de ex pli car el pro ce di -
mien to y ob te ner el con sen ti mien to in -
for ma do por es cri to de cada vo lun ta -
rio, bajo con di cio nes de asep sia y an ti -
sep sia se les im plan tó en la cara an te -
rior del an te bra zo de re cho una cá nu la
de diá li sis sub cu tá nea que se co nec tó y 
que fue per fun di da de la ma ne ra des -
cri ta an te rior men te. Se to ma ron mues -
tras cada 30 mi nu tos. Des pués de to -
mar la pri me ra mues tra de diá li sis se
ad mi nis tró por vía oral 75 g glu co sa y
se tomó una mues tra de san gre por ve -
no pun ción en el bra zo iz quier do. Lue -
go cada 30 min. se re co gió un dia li za -
do y una mues tra de san gre he pa ri ni za -
da hasta los 120 min. Las muestras se
mantuvieron en hielo hasta ser pro ce -
sa das el mismo día.

4. Para rea li zar diá li sis in vi tro de plas ma 
hu ma no ob te ni do de su je tos sa nos vo -
lun ta rios, se se pa ró el plas ma por cen -
tri fu ga ción de mues tras he pa ri ni za das
de san gre to ma da por pun ción de ve -
nas del codo. Se co lo có una cá nu la de
diá li sis con cén tri ca (45) con 15 mm
de área fun cio nal (ce lu lo sa) den tro de
un tubo con 500 ml de plas ma. La ce -
lu lo sa em plea da y las con di cio nes de
diá li sis son las mismas que las des cri -
tas anteriormente.

Análisis de las muestras
1. Los dia li za dos sub cu tá neos de niño y

de ra tón fue ron pro ce sa dos para ana li -
zar ami noá ci dos por EC-DFIL (45, 46). 
En bre ve, la téc ni ca ana lí ti ca con sis tió
en de ri va ti zar las mues tras con iso tio -
cia na to de fluo res ceí na para ha cer las
fluo res cen tes. Lue go de 18 ho ras de
in cu ba ción las mues tras fue ron ana li -
za das en un equi po de EC con un lá ser
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Fig. 1. Mi cro diá li sis sub cu tá nea. A. Di se ño e
im plan ta ción de la cá nu la. B. Diá li sis a
tra vés del tubo de ce lu lo sa co lo ca do en
el te ji do sub cu tá neo. La bom ba de in fu -
sión se co nec ta a la en tra da de la cá nu -
la y del ex tre mo de sa li da se re co ge el
dia li za do.



de ar gón (Me ri dialy sis CZE system)
(47). Este sis te ma per mi te el aná li sis
en mí ni mos vo lú me nes de mues tras
que se car gan por pre sión ne ga ti va en
uno de los ex tre mos del ca pi lar. A las
so lu cio nes de co rri da usa das se les
aña dió de ter gen te (lau ril sul fa to de so -
dio) para for mar mi ce las a fin de se pa -
rar ami noá ci dos neu tros que no se re -
sol ve rían con la EC con ven cio nal. Este
pro ce so se co no ce como cro ma to gra fía 
elec tro ci né ti ca mi ce lar, y es una va -
rian te de la elec tro fo re sis ca pi lar (46). 
Los va lo res de fluo res cen cia de cada
ami noá ci do (al tu ras de pi cos) ob te ni -
dos con EC-DFIL en las mues tras del
niño fue ron con ver ti dos a con cen tra -
ción ex pre sa da en micromoles por litro 
por comparación con los valores de
fluorescencia de soluciones de con cen -
tra ción conocida (patrón) para cada
ami noá ci do.

2. Los dia li za dos sub cu tá neos y las mues -
tras de san gre de los vo lun ta rios fue -
ron ana li za dos au to má ti ca men te con
un ana li za dor de glu co sa por el mé to -
do en zi má ti co con ven cio nal. Se cal cu -
la ron los va lo res pro me dios de glu co sa
en mg% para cada pun to de las cur vas
de glu co sa en dia li za dos y de glu co sa
en plas ma. Se hizo el aná li sis es ta dís ti -
co de las cur vas con ANOVA one way y
el test pos hoc de Tukey.

RE SUL TA DOS

La im plan ta ción de cá nu la de diá li sis
no oca sio nó ries gos ni mo les tias a los su je -
tos du ran te ni des pués de la diá li sis. Fue
po si ble dia li zar con ti nua men te por el tiem -
po de sea do, mien tras que exis tie ra apor te
con ti nuo de la so lu ción de per fu sión. El
niño en cui da dos in ten si vos se dia li zó du -
ran te 49 ho ras con ti nuas sin in ter fe rir con
los cui da dos mé di cos del pa cien te. En la
Fig. 2 se mues tra un pa trón tí pi co de se pa -

ra ción de los ami noá ci dos: iso leu ci na (Ile),
va li na (Val), fe ni la la ni na (Phe), treo ni na
(Thr), Gaba, ala ni na (Ala) y se ri na (Ser).
To dos ami noá ci dos neu tros o apo la res, ex -
cep to la se ri na (Ser) y pre sen tes en un dia -
li za do sub cu tá neo. Este mo ni to reo per mi tió 
ade más ob te ner si mul tá nea men te el cur so
tem po ral de cam bios en los ami noá ci dos
ana li za dos (Fig. 3). En la Fig. 4 se mues tran 
re la cio nes en tre al gu nos de los ami noá ci dos 
ana li za dos. Por ejem plo, la re la ción Val/Phe 
se ele vó a par tir de las 18 ho ras, in cre men -
to que coin ci dió con la me jo ría neu ro ló gi ca 
del pa cien te (de 6 a 10 se gún la es ca la de
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Fig. 2. Pa trón de ami noá ci dos en un dia li za do
sub cu tá neo hu ma no. Aná li sis me dian te
EC-DFIL con una so lu ción buf fer con de -
ter gen te que per mi te se pa rar ami noá ci -
dos neu tros o apo la res. Arri ba: Elec tro -
fe ro gra ma com ple to. Aba jo: Mag ni fi ca -
ción de un seg men to de un mi nu to del
elec tro fe ro gra ma que mues tra el pa trón 
tí pi co de se pa ra ción de 7 ami noá ci dos:
iso leu ci na (Ile), va li na (Val), fe ni la la ni -
na (Phe), treo ni na (Thr), Gaba, se ri na
(Ser) y ala ni na (Ala).



Glas gow), mien tras la re la ción Ser/ Ala se
man tu vo sin cam bios. Por otra par te, la diá -
li sis sub cu tá nea en los ra to nes (Fig. 5 arri -
ba) mos tró en los elec tro fe ro gra mas de los
mis mos ami noá ci dos, un pa trón muy se me -
jan te al ob te ni do en el niño. Ade más se en -
con tró si mi li tud en es tos pa tro nes de dia li -
za dos sub cu tá neos con los de dia li za dos de
plas ma hu ma no ob te ni dos in vi tro (Fig. 5
aba jo).

La diá li sis sub cu tá nea en vo lun ta rios
sa nos se rea li zó sin nin gu na mo les tia para

el su je to y al fi nal, lue go de re ti rar la cá nu -
la, fue prác ti ca men te im per cep ti ble el si tio
de la diá li sis. Fue me nos mo les ta que la diá -
li sis en do ve no sa, la cual re quie re pun zar y
ca nu lar una vena y lue go man te ner la per -
mea bi li dad del ca té ter en do ve no so (guía
para la im plan ta ción de cá nu la de diá li sis
en do ve no sa), y de la vena (10). En la Fig. 6
se mues tran las cur vas de res pues ta a la
car ga oral de glu co sa en los dia li za dos y en
la san gre ve no sa pe ri fé ri ca. En am bas cur -
vas se ob ser vó la ele va ción sig ni fi ca ti va de
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Fig. 3. Con trol si mul tá neo de la con cen tra ción de cua tro ami noá ci dos en dia li za dos sub cu tá neos ob -
te ni dos cada hora du ran te 49 ho ras de un niño po li trau ma ti za do hos pi ta li za do en una uni dad
de cui da dos in ten si vos.

Fig. 4. Ra zo nes en tre ami noá ci dos me di dos con EC-DFIL en mues tras ob te ni das du ran te 49 ho ras de
mi cro diá li sis sub cu tá nea.



glu co sa [F=4,3 (4,45) p < 0,05] en dia li za -
dos y [F=10,6 (4,45) p < 0,001] en plas -
ma. El au men to no fue si mul tá neo. En la
san gre ocu rrió a los 30 min y en los dia li za -
dos a los 60 min, lo que in di ca las di fe ren -
cias de dis tri bu ción en los dis tin tos com -
par ti mien tos, pues la glu co sa una vez ab sor -
bi da va pri me ro a la san gre y lue go pasa a
los te ji dos (48). Ade más exis te una va ria -
ción sus tan cial in te rin di vi dual de re cu pe ra -
ción de glu co sa que hace di fí cil pre ci sar
exac ta men te el des fa se tem po ral fi sio ló gi co 
en tre am bos com par ti men tos (49). La re cu -
pe ra ción de glu co sa en el dia li za do sub cu tá -
neo, con las cá nu las y flu jo em plea dos, fue
apro xi ma da men te de un 30% de lo ob te ni do 
en san gre. Los da tos de glu co sa en dia li za -

dos se pre sen ta ron co rre gi dos por el por -
cen ta je de re cu pe ra ción.

DIS CU SIÓN

La eva lua ción del am bien te bio quí mi co
ex tra ce lu lar es de gran in te rés no sólo en la
in ves ti ga ción bá si ca sino en la clí ni ca, lo que 
se evi den cia en el cre cien te nú me ro de pu -
bli ca cio nes so bre apli ca cio nes clí ni cas de la
mi cro diá li sis. Mü ller men cio na que hay más
de sie te mil ar tícu los so bre mi cro diá li sis y
más de mil ar tícu los en hu ma nos (5). No so -
tros en con tra mos al re de dor de 100 ar tícu los 
en los úl ti mos 4 años sólo en mi cro diá li sis
sub cu tá nea en hu ma nos. El uso de diá li sis si -
mul tá nea en te ji dos pe ri fé ri cos ha te ni do
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Fig. 5. Pa trón de ami noá ci dos en mi cro dia li za dos ana li za dos con EC-DFIL. Arri ba. Dia li za do sub cu tá -
neo de ra tón anes te sia do. Aba jo. Dia li za do in vi tro de plas ma hu ma no.



gran apli ca ción en es tu dios far ma co ci né ti -
cos pues la con cen tra ción de las dro gas en
es tos com par ti mien tos pe ri fé ri cos es lo que
de ter mi na la efec ti vi dad de la te ra péu ti ca,
más que la con cen tra ción en el plas ma.
Antes de la in tro duc ción de la mi cro diá li sis,
los es tu dios far ma co ci né ti cos es ta ban li mi ta -
dos a me di cio nes de dro gas en plas ma por
ser éste el úni co com par ti men to dón de se
po dían me dir fá cil men te las dro gas (11).
Pero con la mi cro diá li sis esto ha cam bia do.
La mi cro diá li sis en do ve no sa se ha usa do con 
fre cuen cia es pe cial men te en los pa cien tes
crí ti ca men te en fer mos para mo ni to ri zar
cam bios en sus tan cias exó ge nas y en dó ge -
nas, y to mar me di das co rrec ti vas rá pi das du -
ran te el mo ni to reo (50). Esta mi cro diá li sis
re quie re ca nu lar una vena y man te ner la per -
mea bi li dad de la vía. En al gu nos ca sos ésto
no es fá cil, por que son ni ños muy pe que ños
re cién na ci dos o pre ma tu ros en los cua les
co lo car una cá nu la más, pue de ser ex ce si va -

men te trau má ti co. Téc ni ca men te es más di -
fí cil ha cer coin ci dir los ta ma ños ade cua dos
de ca té te res en do ve no sos (guías) y la cá nu la 
de diá li sis que tie ne que ir aden tro, au na do
a que pue de ha ber más ries go de in fec ción
cuan do se usa la vía ve no sa. Ade más, como
men cio na mos an tes, las me di cio nes en plas -
ma no son ne ce sa ria men te las me jo res para
in di car las con cen tra cio nes efec ti vas de una
dro ga en los te ji dos.

Por otra par te te ne mos que el son deo
sub cu tá neo por mi cro diá li sis es más sim ple, 
las cá nu las fá ci les de fa bri car e im plan tar,
el pro ce di mien to poco o nada agre si vo sin
ries gos se cun da rios, fá cil de man te ner con -
ti nua men te por ho ras o días, y como en
cual quier otra mi cro diá li sis, se pue de ana li -
zar cual quier sus tan cia pre sen te en el dia li -
za do de pen dien do del ta ma ño de los po ros
de la mem bra na de diá li sis y de la téc ni ca
ana lí ti ca que se dis pon ga. Ha cer mi cro diá li -
sis sub cu tá nea es más con ve nien te que to -
mar mues tras re pe ti das de san gre, es pe cial -
men te si el in di vi duo tie ne un vo lu men de
san gre bajo como en un pre ma tu ro. Más
aún, la mi cro diá li sis sub cu tá nea cau sa po -
cas mo les tias al pa cien te y per mi te exa mi -
nar las con cen tra cio nes de los ana li tos de
in te rés, dro gas o com pues tos en dó ge nos en 
el in ters ti cio, que es dón de ac túan y dón de
in te re sa eva luar los. Cuan do se aco pla la mi -
cro diá li sis a una téc ni ca ana lí ti ca de alta re -
so lu ción como la EC-DFIL se pue de ha cer
los aná li sis bio quí mi cos de di ver sas sus tan -
cias si mul tá nea men te en vo lú me nes pe que -
ños de mues tras me jo ran do así la re so lu -
ción tem po ral de la mi cro diá li sis.

El aná li sis con EC-DFIL de los dia li za -
dos sub cu tá neos, per mi tió se pa rar, iden ti fi -
car y me dir con ti nua men te: Ile, Val, Phe,
Thr, Gaba, Ser, Ala, los cua les se pre sen ta -
ron en un pa trón si mi lar al en con tra do en
dia li za dos de plas ma ob te ni dos in vi tro. En
el niño en es ta do crí ti co hubo cam bios en
los ana li tos que coin ci die ron con cam bios
en su es ta do clí ni co (me jo ría neu ro ló gi ca
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Fig. 6. Glu co sa en vo lun ta rios sa nos (n=10) a
los 0, 30, 60, 90 y 120 min lue go de una
car ga oral de 75 g de glu co sa A. Cur va de
glu co sa plas má ti ca. B. Cur va de glu co sa
en dia li za dos sub cu tá neos. **p < 0,001
*p < 0,05.



de 6 a 10 en la es ca la de Glas gow). Aun que
no se pue de dar una ex pli ca ción pre ci sa
para es tos ha llaz gos, se tra ta jus ta men te de 
des cu brir, me dian te este tipo de mo ni to reo,
in di ca do res pro nós ti cos en el cur so de una
en fer me dad o con di ción de ter mi na da, para
to mar me di das te ra péu ti cas pre co ces si fue -
ra ne ce sa rio. En un es tu dio en ni ños con
trau ma en ce fá li co, To lias y col. (51), re -
por tan cam bios en las pro por cio nes de
ami noá ci dos neu roac ti vos en dia li za dos ce -
re bra les, al gu nos de los cua les se aso cian
unos con au men to de mor bi li dad y otros
con me jo ría clí ni ca; mien tras que en ami -
noá ci dos es truc tu ra les no re por tan cam -
bios. Se en con tró, ade más, una gran si mi li -
tud en los pa tro nes elec tro fe ro grá fi cos de
los dia li za dos del te ji do ce lu lar sub cu tá neo 
del niño y de los dia li za dos de plas ma hu -
ma nos ob te ni dos in vi tro. Esto in di ca ría
que el arre glo bio quí mi co ex tra ce lu lar del
te ji do sub cu tá neo es se me jan te al del plas -
ma al me nos en es tos ami noá ci dos ana li za -
dos, por lo que el mues treo ex tra ce lu lar
del te ji do sub cu tá neo po dría ser otra op -
ción para el es tu dio del am bien te bio quí -
mi co in tra vas cu lar, es pe cial men te cuan do
no es po si ble o con ve nien te el uso del plas -
ma. El aná li sis de glu co sa en vo lun ta rios
tam bién mos tró que tan to en pa cien tes
crí ti ca men te en fer mos como am bu la to ria -
men te este mé to do es fá cil de rea li zar sin
ries gos para los su je tos.

En con clu sión, la mi cro diá li sis sub cu tá -
nea pudo usar se en un pa cien te crí ti ca men -
te en fer mo o en vo lun ta rios am bu la to rios sin 
ries gos y sin mo les tias. Así mis mo, per mi tió
el re co no ci mien to de pa tro nes de ami noá ci -
dos con EC-DFIL, los cua les re sul ta ron ser
si mi la res en di fe ren tes com par ti mien tos y
es pe cies. Esta se me jan za de los dia li za dos
sub cu tá neos con los dia li za dos de plas ma, al
me nos en cuan to a ami noá ci dos, in di ca que
po dría usar se el con trol bio quí mi co sub cu tá -
neo en sus ti tu ción del con trol bio quí mi co
del plas ma. La mi cro diá li sis sub cu tá nea

com bi na da con EC-DFIL es pues una al ter na -
ti va efec ti va y con ve nien te para el con trol
bio quí mi co del me dio in ter no.

Para el fu tu ro muy cer ca no se an ti ci pa
ma yor uso de mi cro diá li sis en te ji dos pe ri fé ri -
cos a flu jos muy len tos, para au men tar la re -
cu pe ra ción de los ana li tos has ta prác ti ca men -
te el 100%, com bi na da con sen si bles téc ni cas 
ana lí ti cas en lí nea, es de cir, ha cer el aná li sis
quí mi co a me di da que se va ob te nien do la
mues tra, per mi tien do una rá pi da re co lec ción
de da tos con alta re so lu ción tem po ral al lado
de la cama del pa cien te (52-53).
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