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Efecto del Acido Lactico en la Respuesta Celular del Sistema
Inmunitario Durante la Fase Inflamatoria Temprana en el
Nervio Isquiatico Dafado por Compresion
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RESUMEN: En 6rganos dafiados, el acido lactico (AL) modifica la respuesta inmune innata e inflamatoria, induciendo una
menor expresion de citoquinas pro-inflamatorias, que provocan, la modulacion del reclutamiento de células inmunes. Ebaafio por
presion del nervio isquiatico (NI) desencadena una respuesta inflamatoria y un aumento exponencial del infiltrado inflamatorio
células inmunes, produciendo la destruccion de axones y pérdida funcional del nervio. El objetivo de este estudio esfecduar el
agudo de la inyeccion de AL, sobre la proporcién de células inmunes en la fase inflamatoria temprana, en el sitio d&llgsiéh del
compresion. Para ello, se utilizaron 15 ratas machos Sprague Dawley adultas, en tres grupos de compresion nerviosanidsi,grupo co
un grupo control negativo con placebo (MXOPBS) y un grupo experimental con inyeccion dell0@e AL [20mM]. Al tercer dia los
NI se analizaron histolégicamente y se establecié la proporcion de células inmunes en el sitio de lesién. Los resultadapgimlzestr
inyeccion intraneural de AL provoca una disminucion en el porcentaje de linfocitos y un aumento en el porcentaje de niastedfagos.
es el primer trabajo de inyeccion intraneural de AL y demuestra el efecto modulador del AL sobre las células inmunesren el sist
nervioso periférico.

PALABRAS CLAVE: Nervio isquiatico; Acido lactico; Inflamacion; Células inflamatorias.

INTRODUCCION

El sistema nervioso periférico puede verse expuestpovocan un ambiente de sefializacion que activa la migra-
a patologias de tipo traumaticas, como las lesiones por apén leucocitaria hacia el sitio lesionado (Ereal., 2016).
tamiento (Fex Svennigsen & Dahlin, 2013), que producen
una exacerbada respuesta del sistema inmune innato (Gaudet La migracién leucocitaria cambia la proporcién de
et al, 2011). Por medio de los receptores de reconocimiesélulas del sistema inmune en el sitio de lesion del nervio
to de patdgenos (PRRs), especialmente los de la familia tgleriférico dafiado (Gaudet al). El primer tipo celular en
like (TLRs) (Kawai & Akira, 2009; Suarez & Buelvas, 2015)migrar son los neutréfilos, considerados fundamentales en
que son estimulados por moléculas asociadas a dafiroceso de aclaramiento del tejido dafiado y amplifica-
(DAMPS) que se liberan en el tejido aplastado (Sharma&on inflamatoria (Nathan, 2006; Lindboeg al, 2017;
Naidu, 2016). Las DAMPS desencadenan la activacion #awlina, 2018). Los neutrofilos muertos son fagocitados por
mdltiples vias de sefializacion y una variedad de factoresiflacréfagos, los cuales adoptan un fenotipo anti-inflamato-
transcripcion tales como el factor nuclear kappa célulasr® (Filardy et al, 2010). Los macréfagos en el sitio de le-
activadas (NF-kB), que regula positivamente la expresi@mn se diferencian en macréfagos endoneurales y residen-
de genes inflamatorios y la liberacion de interleuquinass. Los endoneurales experimentan una gran proliferacion
como, pro-IL-1b - alfa, IL-12, IL-23 y del factor de creci-durante los primeros dias post lesién y los macréfagos
miento TNF - alfa (Liet al, 2001; Tanget al, 2012), que hematégenos son quienes migran alrededor del tercer dia
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(Muelleret al, 2003). Los macrofagos desempefian funcio- Los animales fueron alojados en jaulas individuales
nes fagociticas, secretoras de factores pro-inflamatorioslg policarbonato, en ambiente controlado con ciclos diarios
presentadora de antigenos, a través, del complejo mayoddel2 h de luz/oscuridad, temperatura ambiente ¢€22
histocompatibilidad Il (Muelleet al; Pawlina). La libera- con alimento (Champion®) y agua potable ad libitum. Es-
cion de factores pro-inflamatorios contribuye a la migraes fueron agrupados aleatoriamente en tres grupos de com-
cion de linfocitos T, tanto CD4 como CD8, que se relacigresion nerviosa: 1) grupo control (GC), 2) grupo control
nan con la destruccién de axones amielinicos y con el dof@gativo tratado con vehiculo (100 PBS pH 7,4) (GCPBS)
neuropatico (Cao & DelLeo, 2008; Zeegal, 2013). y 3) grupo experimental con inyeccién de 300de AL
[20mM] en vehiculo (GEAL).
La respuesta inmune producto de la lesion del siste-
ma nervioso periférico, puede causar dafio secundario, al  Previo al protocolo quirdrgico los animales fueron
inhibir la reparacién y regeneracion axonal (Yuan & Fengnestesiados via intraperitoneal, con 3 ml de la mezcla
2016). Comprender los elementos de la respuesta inmuketamina/xilazina, Posterior a ello se llevé a cabo el pro-
es crucial para el desarrollo de nuevas estrategias terapérgso de depilacion de la cara posterolateral del muslo iz-
cas, que supriman las reacciones inmunes, promuevan lageierdo.
generacion y restablezcan la funcion normal después de una
lesién nerviosa (Yuan & Feng). Ante este escenario, surBeotocolo quirdrgico. Se inicio con la asepsia de la zona
el &cido lactico como una molécula de sefializacion capde abordaje y ubicacion del animal sobre un campo estéril
modular la respuesta inmune (tral, 2017). en posicidn decubito lateral. Se realizé una incisién con un
bisturi rf 24, sobre la cara posterolateral del muslo izquier-
El &cido lactico (AL) en concentraciones fisiologi-do paralelo a la cresta iliaca de ~1 cm, se disecciono de
cas ha demostrado ser efectivo para lograr una respuestperficial a profundo, la piel, fascia superficial, fascia pro-
moduladora del sistema inmune, a través, de la disminucifiimda y finalmente la musculatura entre los musculos gluteo
de la sintesis de citoquinas pro-inflamatorias por parte deyor y biceps femoral. La separacion de los vientres mus-
células del sistema inmune (Setnal). El AL regula nega- culares y fascias se llevé a cabo con una tijera de diseccion,
tivamente la estimulacion pro-inflamatoria de LPS, lo queientras que la exposicidn del nervio isquiético se realizd
provoca una regulacion negativa de la via de transcripciéan una pinza anatdmica. Los animales fueron posicionados
NF-kB lo que se traduce en una menor expresion de gesebre una maquina construida de acero inoxidable capaz de
pro-inflamatorios, disminucion de la liberacion de citoquinasducir dafio nervioso por medio de un peso controlado. Se
pro-inflamatorias y menor reclutamiento leucocitario en 6eplico sobre el nervio isquiatico izquierdo una carga de 15
ganos previamente dafiados (Hogti@l, 2014; Erreagt kg durante 10 minutos con un area de trituracion circular
al.). La hipétesis de este estudio plantea que: la inyeccié,2826 cm2 (@ 0,6 cm, 5.2 MPa, 53.07 kgff)q@chiaveto
intraneural de AL modula la respuesta inmune innata, porde Souzat al, 2004).
que afectaria la proporcién de células del sistema inmmune,
en la fase inflamatoria temprana en el sitio de lesion del Los grupos GCPBS y GEAL fueron sometidos a una
nervio isquiatico de rata post dafio por compresion. Esteiegeccion intraneural en el sitio de lesion de fiD@e PBS
el primer trabajo que describe el efecto de la inyeccion di-de 100uL AL [20 mM], respectivamente. La inyeccion
recta de AL en el NI post compresion, sobre la proporcidntraneural fue realizada inmediatamente posterior a la le-
de células inmunes en el sitio de lesion. sion siguiendo lo descrito por Kigt al (2018). Tras la le-
sion el nervio isquiatico se reposiciond en su lugar habitual,
la incision fue cerrada por planos y la piel cerrada con sutu-
MATERIAL Y METODO ra de nylon 4-0 y tratada con antiséptico en espray. Durante
los tres dias post operatorio los animales fueron tratados con
Buprenorfina via subcutanea, en dosis de 0,1 mg/kg, cada
Animales. Para el desarrollo del trabajo con animales sE horas.
cuenta con la autorizacion del comité de ética cientifica
(CEC) de la Universidad de La Frontera, Temuco, Chife (NRecoleccion y procesamiento de las muestrasl. tercer
de folio del proyecto UFRO: 043/18). Como sujetos de exlia post operatorio, los animales se saetific en una céa-
perimentacion se utilizaron 15 ratas adultas Sprague Dawteyra de Dioxido de carbono (Q@on regulador prefijado a
de sexo masculino y de peso promedio de 250-300 g, agbpsi, seguido de la diseccion y recoleccion del tejido. Las
padas en 3 grupos de 5 animales cada uno. Las ratas fuenoestras de 4 mm de nervio isquiatico fueron inmersas en
aportadas por el Bioterio de la Universidad de la Frontengaraformaldehido al 4 % 0,1M pH 7,4 por dos horas a tempe-
Temuco, Chile. ratura ambiente y luego a°€ por tres dias. La deshidrata-
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cion se realizd en una bateria creciente de alcohol etilico dadepta un color celeste tenue a la tincion con azul de toluidina,
de 50 % a 100 %. La inclusion fue realizada con Paraplast que este colorante posee una baja afinidad con el tejido
plus® y los tacos fueron tallados con los nervios orientadosnectivo y colageno, favoreciendo asi la identificacion
para obtener cortes longitudinales. De cada taco se realizanoorfolégica de macrofagos, neutréfilos, linfocitos y
cortes seriados de 5 micras, los que fueron montados reastocitos.
portaobjetos tratados previamente poli-L-lisina (0,1 %) y te-
fiildos con azul de toluidina. Se opto por este colorante debido  Los macréfagos se observan como células de nucleo
a su baja afinidad por el tejido fibroso lo que facilita la identeircular o arrifionado y de un citoplasma tortuoso, con una
ficacién morfoldgica de células inmunes en el sito de lesidégran presencia al tercer dia post compresion (Fig. 1C). Los
linfocitos se observan como células redondeadas de colora-
Analisis morfoldgico. El andlisis morfoldgico se realizd cion intensa y escaso citoplasma (Fig. 1D), con una gran
mediante la observacion en un microscopio Leica DM75&resencia en el sitio de lesion y en el espacio extraneural.
con camara Leica ICC50 HD, facilitado por el Doctoradbos neutréfilos se observan como células de nucleo lobula-
en Morfologia de la Universidad de La Frontera. El andlisto y escasa tincion citoplasmatica (Fig. 1E), su presencia en
cualitativo de las muestras se realizé mediante la obsereésitio de lesion al tercer dia post compresién es abundate,
cién microscopica a diferentes aumentos y se esquematind embargo, disminuyen hacia segmentos mas distales. Los
en 3D por el programa Blender 3D. El analisis cuantitativmastocitos se observan como células con granulos de color
de la proporcidn de células inmunes en el sitio de lesidon\deleta, producto de la metacromasia a la tincion con azul
realizé de la siguiente manera: 1) El sitio de lesion se conde toluidina, sin embargo, su presencia en el sitio de lesion
deré como el espacio comprendido entre los segmengsescasa (Fig. 1F).
proximal y distal, caracterizado por presentar una baja colo-
racion y gran presencia de células inflamatorias y 2) Rescripcion cuantitativa.Los promedios de las proporcio-
cuantificacion de las células inmunes se realizé a travésries de cada tipo celular fueron obtenidos de 5 ratas de cada
un barrido del sitio de la lesion, donde se establecio la pgrupo, su comparacion con el test de ANOVA muestra la
porcién en porcentaje de células del sistema inmunitariexistencia de diferencias significativas, p<0,005 en
macrofagos, linfocitos, neutréfilos y mastocitos de 100 céacréfagos y linfocitos (Tabla 1), planteando que el AL pro-
lulas del sitio de lesiéon (Muellet al). duce una variacion en la respuesta inmune y en la propor-
cion celular. La Figura 2 muestra la proporcion de células
Analisis estadisticoEl analisis estadistico se realizd utili-inmunes en el sitio de la lesion del NI al tercer dia post com-
zando el paquete estadistico para las ciencias sociales SP®Sion, donde, la proporcion de macréfagos aumenta
(IBM SPSS Statistics, v 21). Para conocer la normalidad dignificativamente en el grupo tratado con AL, 38,0 %, res-
los datos se utilizé la prueba de Shapiro-Wilk. Los datgecto de los grupos control con lesién sin inyectar, 26,2 %y
con distribucion normal, se analizaron mediante ANOVAI tratado con PBS como vehiculo, 23,6 %. La proporcion
de unavia (p < 0,05) y la prueba post hoc de TUKEY HSEe linfocitos baja en el grupo tratado con AL, 22,0 %, com-
Para los datos sin distribucién normal, se utilizé el test qarado con el tratado con vehiculo, 31,8 % y sin inyectar
paramétrico de Kruskal-Wallis. 28,2 %. Por otra parte, los neutréfilos mantienen una pro-
porcién similar entre los grupos, de 41,8 y 45, 6 %, p=0,64.
Los mastocitos son escasos y no muestran diferencias entre
RESULTADOS los distintos grupos de experimentacién: GC: 0.04 %;
GCPBS: 0.04 % y GEAL: 0.08 % con Kruskal-Wallis no
significativo.
Descripcion histoldgicala lesion se presenta externamente
como una zona abultada y enrojecida, con dos zonas extre-
mas denominadas segmento distal y proximal. La histologlaSCUSION
de los nervios lesionados tefidos con azul de toluidina per-
mite identificar tres zonas: dos extremos que corresponden
a los segmentos distal y proximal y una zona central que Debido a la complejidad y alta prevalecia de los tras-
corresponde al sito de lesion (Figs. 1Ay 1B). tornos neurolégicos, sumado al actual rol del AL en la infla-
macion, se plantea la hipotesis de que el AL podria afectar
El area de sitio de lesion carece de un patron ondula-proporcién celular en la fase inflamatoria temprana en el
torio, por la falta de fibras nerviosas debido a la compresidsitio de lesién del nervio isquiatico de rata post compresion.
este espacio comienza a ser ocupado por tejido fibroso y disto con el objetivo futuro de buscar nuevas alternativas
tintos tipos celulares distribuidos en toda la lesion. Este siiue mejoren la reparacion nerviosa posterior a una lesion.
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Fig. 1. Analisis de la lesion NI y tipos celulares observados al tercer dia post compresion. A) Imagen
superior muestra la seccion del NI que presenta un hematoma interneural (flecha) y en inferior se muestra
un esquema del sitio de lesion que presenta la distribucion relativa de los tipos celulares. B) Microfotografia
del corte histolégico del NI post compresion, nétese la poca tincion del sitio de la lesion (flecha). C)
Microfotografia que muestra macréfagos, D) Microfotografia que muestra linfocitos. E) Microfotografia
gue muestra neutréfilo§)y linfocitos @ ). F) Microfotografia que muestra los granulos tipicos de un
mastocito. Barra = 1m.
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Proporcién de células inmunes en realiza y no existe otro estudio similar con el cual llevar
el sitio de lesion del NI @ Macréfagos a cabo una comparacion, sin embargo, la concentracién
% l:lN_eutrc_sfilos escogida se asemeja a la alcanzada fisiol6gicamente
50 W Enfocitos durante la préactica de ejercicio intenso de corta dura-
cién (Parsikiaet al, 2014) y se encuentra dentro del
40 a,b rango considerado efectivo para lograr un efecto sobre
¢ la modulacién de la expresion de citoquinas pro-
30 a L b inflamatorias por células del sistema inmune en higado
f y pancreas (Hoquet al)
20
La lesidn nerviosa por compresion ocasiona en
10 el nervio lesionado un hematoma intraneural (Scopel
et al, 2007) que microscOpicamente se caracteriza por
0 una serie de cambios e interacciones celulares que ri-
GC GCPBS GEAL gen los procesos de degeneracion Walleriana y poste-

Fig. 2. El grafico muestra los cambios en la proporcién de células infi@! réparacion nerviosa (Pawlina; Ve al). estos

nes en el sitio de lesion, causadas por la inyeccion de AL en la RIRCESOS que se inician en el sitio de lesion inicio se
inflamatoria temprana. La cuantificacién de los distintos tipos celulag&acterizan por la proliferacion de macrofagos resi-

durante la fase inflamatoria temprana 3 dias después del tratamientod®sn®es y neurolemocitos, asi como, el aclaramiento de
ratas diferentes por grupo. Los controles sin tratamiento (GC) y conldnzona lesionada y la migracion leucocitaria (Gaudet
yeccion de vehiculo (GCPBS) son comparados con la inyeccion expsyiz| ; Pawlina). Esta descripcién concuerda con lo

mental de AL (GEAL). Los resultados muestran un aumen&‘ﬂ)servado, donde, el sitio de lesion presenta un color

estadisticamente diferente en la proporcion de macrofagos en los nepy T Lz . .
tratados con AL (GEAL ?:38,04 %), respecto a cada control: GC (?:265 Zéste palido a la tincion con azul de toluidina, debi

%: a: p=0,02) y GCPBS (?:23,56 %: b: p=0,004). La proporcion 48 & /& ausencia de fibras nerviosas y a la baja afini-
linfocitos en los nervios tratados con AL (GEAL ?:22,0 %) muestran 3d due este posee con el tejido fibroso, ademas, se
reduccion estadisticamente significativa respecto al control GCPBS (?:8€8tacan una cantidad importante de células inmunes
%; ¢: p=0,004) y con una similar tendencia a la disminucién con el ceistribuidas en el tejido lesionado (Yuan & Feng).

trol: GC (?:28,2 % p=0.06) sin llegar a la diferencia estadisticamente sig-

nificativa. Los neutréfilos muestran una similar proporcién entre los dis- El nervio indemne presenta un bajo porcentaje

tintos grupos GEAL (?:41,84 %), GC (?:45,64 %) y GCPBS (?:44,56 8@ células inmunes, sin embargo, posterior a una le-
sin encontrar diferencia estadisticamente significativa (ANOVA p= 0,6di6n. estas células experimentan un incremento

exponencial, como producto de la pro-
Tabla I. Comparacion de los tipos celulares por grupo experimental (GEAL) y sus cfiferacion y migracién hacia el sitio de

troles (GC y GCPBS). lesion (Muelleret al).
Tipo celular Normalidad SW n<30 ANOVA  Tukey HSD
Macréfagos 0> 0,05 b= 0,004 GCv GEAL (p=0,02) Los macréfagos observados en

GCPBSy GEAL (p=0,004)  este estudio se distribuyen ampliamen-

Neutrofilos p>005 p=064 - te en el sitio de lesion y en los segmen-
LlnfOCIFOS p> 0,05 p=0,005 GCPBSy GEAL (p=0,004) tos adyacentes, Stadt al (1989) atri-
Madocitos p<0,05 - . buye este desplazamiento a las sefiales
locales que dirigen a los macrofagos a
En nuestro estudio se inyecto AL intraneural al ner- distintas areas del nervio lesionado.
vio isquiético posterior a la compresion, siguiendo el proto-
colo de Kimet al, enel cual se inyecto 20QlL de Los linfocitos observados se distribuyen en el sitio

dexmedetomidina post lesion. En el presente estudio un votle lesion, en el espacio extraneural y en el segmento distal
men 100uL fue suficiente para ocasionar un aumento consiloalemet al (2004), describen que los linfocitos comien-
derable del volumen intraneural en el sitio de lesion evitandan a migrar al tercer dia y alcanzan su punto mas alto entre
generar un dafio adicional. Este volumen se asemeja al elégs-dias 14 y 28 post lesion La gran proporcion de linfocitos
do por Wuet al(2018) en donde se expuso al nervio a inye@ncontrados en este trabajo sugiere que el inicio de esta mi-
ciones intraneurales deuba 150uL de ATP. gracion es anterior a la fecha indicada debido a la gran pro-
porcion de linfocitos encontrados al tercer dia post lesion,
La concentracion de 20 mM de AL inyectada al Nlsin embrago, coincidimos en que el punto mas alto se logra
como dosis Unica en este estudio es la primera vez quecee posterioridad, debido al gran nimero de linfocito ubi-
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cados extraneuralmente que aln no han migrado al sitio le-  Nuestros datos también muestran una menor propor-
sionado (Datos no mostrados). cion de linfocitos en el GEAL con respecto a los grupos
controles. Los linfocitos han sido relacionados con la posi-

Nuestra observacion de los neutrdfilos coincide a loilidad de destruccion de axones amielinicos mediante la
descrito por Nathan, quien describe a este tipo celular comduccién de citocinas neurotéxicas y con el dolor
el méas abundante de la primera ola de migracién hacianeluropatico (Zengt al). La menor proporcion de linfocitos
organo afectado y a lo expuesto por Moatgral,, quienes obtenida en este estudio puede indicar una menor destruc-
describen un aumento sustancial de neutréfilos desde lasidé axonal y un mejor escenario para la reparacion del NI,
horas con un aumento importante dentro de las primerass?d embargo, son necesarias mayores investigaciones para
horas post lesién, ademas de una distribucion escasa haoiaprobar este beneficio, asi como, caracterizar el fenotipo
areas mas distales. de los linfocitos dentro del sitio de lesion.

La observacion de mastocitos los posiciona como el Los resultados obtenidos en este estudio son un pri-
tipo celular menos abundante en el sitio de lesion a los treer acercamiento al efecto que posee el AL en la fase
dias post compresion. Los resultados obtenidos coincidemBiamatoria temprana en el NI post lesion. La existencia de
los expuesto por Enerbaeekal (1965), quienes reporta- una diferencia en la proporcion de células inmunes con un
ron que los mastocitos estan completamente ausentes esuehento de macréfagos y una disminucion de linfocitos en
sitio de lesion durante las primeras semanas, sin embarglositio de lesion al tercer dia post compresiéon son datos
existe un aumento exponencial dentro de la cuarta a octagkevantes, teniendo en cuenta que cada tipo celular cumple
semana post lesion. un rol especifico en la reparacidn nerviosa, sin embargo,

son necesarios mas estudios sobre el papel de cada tipo ce-

El efecto del AL sobre la respuesta inmune en tejiular en la reparacion nerviosa y el rol que puede jugar el
dos fue expuesta cualitativamente por Hoguel quie- AL en este complejo proceso.
nes evidenciaron una disminucion de macréfagos y
neutrdéfilos en higado y pancreas de ratas intervenidas, como
producto de la inyeccidn intraperitoneal de AL, sin embaAGRADECIMIENTOS
go, esta descripcion histolégica es mas bien una aprecia-
cion de un tejido sin mayores detalles estadisticos. En nues-
tro estudio los datos cuantitativos muestran que no existen  Este trabajo fue financiado por la Universidad de La
diferencias en la proporcion de neutrdfilos entre grupoBrontera, proyecto DI14-0051, Temuco, Chile. N. Vidal fue
pero si un aumento de macrofagos en el GEAL respect®eacario de Magister, financiado por CONICYT, PFCHA/
los grupos controles, este dato se contradice con lo expuddGISTER NACIONAL/2017 — 22170070, Chile. Al Dr.
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mento en la proporcién de macrofagos en el sitio de lesidisefio experimental y al Doctorado en Ciencias
no es comparable al nimero absoluto, asi como, el aumBtorfoldgicas y su director Dr. Mariano De Sol por facilitar
to de la proporcion de macrdfagos puede ser consecuergiaso de sus espacios y del equipamiento del programa.
de la disminucidn de la proporcion de linfocitos o conside-
rando que el sistema nervioso periférico se comporta dis- :
tinto a los otros 6rganos frente a la agresion y donde el A{PAL-SEGUEL, N. & MONTIEL-EULEFI, E.  Effect of lactic
pudo haber retrasado la migracién de macréfagos hacizf“f—,}fl| on the cellular response of the immune system during the early

. L. . .. _Inflammatory phase in the sciatic nerve damaged by compression.
sm,o d_e lesion y con ello su desplazamiento hacia areds 5 Morphol., 37(4)1527-1533, 2019,
mas distales, lo que se traduce en una mayor proporcion en
el sitio de lesion a la hora de la evaluacion. Otra posible SUMMARY: In damaged organs, lactic acid (LA) modifies
explicacion es que los macrofagos residentes pudieron b innate and inflammatory immune response, inducing a lower
ber potenciado su proliferacion, ideas que son motivo depression of pro-inflammatory cytokines, which provoke the
estudio, actualmente se sabe que los macréfagos resideedulation of immune cell recruitment. Damage by compression
tes poseen un origen embriolégico distinto a |o%f the sciz_atiq nerve (S_N) triggers an inflammatory response and an
hematégenos (Varokt al, 2015), pudiendo ser expone_ntlal increase m the inflammatory |nf||t_rate of immune cells,
influenciados por el AL como lo giere datos no publica- producing the destruction of axons and functional loss of the nerve.

dos d tro laboratorio. L terizacion de | The objective of this study is to evaluate the acute effect of the
0S g€ nuestro laboratorio. La caracterizacion ae ia pmpﬂ{"'ection of LA, on the proportion of immune cells in the early

cion de maCféfaQ‘?S reSide_r}teS' hemf_:ltc')genos 0 Cor_] fenoﬁ_ fAimmatory phase, in the site of SN post-compression injury. For
M1 o M2 en el sitio de lesion es motivo de futuras investihis, 15 adult Sprague Dawley rats were used in three groups of

gaciones. nervous compression. A control group, a negative control group
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