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l. INTRODUCCION 

" -operar una mano sin torniquete es como intentar arreglar un reloJ dentro de 
un tintero" 

Sterhng Bunnell 
(1944)1 

La oclusión vascular manipulada en forma temporal no es una técnica nueva. 

ya que desde 1 552 Ambrosio Paré uso la 1squem1a por medio de una 

ligadura para controlar la hemorragia en una amputación de pierna. como lo 

afirma Mulhck2 Este mismo autor sertala que Listar fue el primero en usar la 

1squem1a quirUrg1ca con un ob1et1vo diferente a las amputaciones. la manera 

de realizar la exangu1nac1ón de la extremidad era por medio de la elevación 

de la misma por un periodo de cuando menos 4 minutos En 1 873. Johann 

Friederch Esmarch 1ntroduJO el uso del vendaje de caucho para exangu1nar la 

extremidad antes de colocar el torniquete En 1 904. Harvey Cush1ng 

1ntrodUJO la ut1hzac1ón de un torniquete neumático con el mismo fin y le 

agregó un manómetro para poder medir la presión a la que debería ser 

1nflado3 Bunne111. a quien se le conoce como el padre de la c1rugia de mano. 

fue enfático en asegurar que una mano deberia operarse siempre ba10 el 

estado de 1squem1a Bruner destacó que los riesgos potenciales del 

proced1m1ento de 1squem1a qu1rUrg1ca son básicamente para los nervios y los 

músculos, por esta razón. Mull1ck determinó a qué presión deberá 

mantenerse el torniquete neumático durante el proced1m1ento qu1rUrg1co 2 

En la crrugia de la mano y en la transferencia m1croqu1rUrgica de te¡1dos, los 

cirujanos plásticos se ven forzados a privar el aporte sanguineo de esos 

tejidos durante penados prolongados. De acuerdo a los estudios clin1cos de 

W1lgis, existe una base racional para no exceder las dos horas de 1squem1a 

clínica en un periodo 1n1c1al. ya que demostró la ex1stenc1a de una acidosis 

progresiva en la sangre venosa distal al torniquete. que aumenta en 

proporción directa a la duración de la 1squem1a s. Aunque los limites 

absolutos del tiempo de isquemia tolerado con seguridad por un musculo no 

son universalmente aceptados, el limite de segundad ha sido estudiado en 

diferentes tiempos de acuerdo a diferentes autores; por ejemplo, 45 minutos 

por Eckhoff (1931),e 90 minutos por Sapega (1985),7 120 minutos por 

BunnAll (1944) 1 Flatt (1972).B y r..,,ulhck (1978),2 y 240 minutos por Sm1th 

(1983).9 La mayoría de estos estudios fueron realizados en forma clínica. a 

excepción de los de Sapega y Mulltck que ut1hzaron perros. Los te11dos más 

susceptibles al dal"\o por torniquete son el nervio y el musculo, siendo el 1 



nervio más fácilmente les1onaao por presión directa y el müsculo por 

1squem1a7 La presión ma)(1ma segura a 1a cual el torniquete debe ser inflado 

depende del sitio de aphcac1ón del torniquete, del tamaf'.lo del miembro y del 

nivel de presión sistólica del paciente En el adulto esta presión es cerca de 

500 a 300 mmHg en la exterm1dad 1nfeflor y superior. respect1vamente2 

Se ha intentado de establecer el tiempo de isquemia seguro para 

operar en un campo exangue. sin que ocurran cambios patológicos en el 

müsculo esquelético Sapega y colaboradores sug1neron que el da¡"¡o 

muscular puede ser reducido al l1m1tar el periodo de 1squem1a a una y media 

horas. pudiendo después de 5 minutos oe reper1us1ón continuar con otro 

periodo de una hora y media más de 1squem1a 7 Newman determinó por 

estudios de resonancia magne11ca que el penado de reperfus1ón debe ser de 

cuando menos diez minutos io Solonen afirma que no hay alteraciones 

s1gn1f1cativas en los muscules a las dos horas de 1squem1a i 1 Tountas no 

encuentra cambios a las 2 horas. notando cambios min1mos a las 3 y 4 horas 

de isquemia 12 

En nuestro serv1c10, en forma expenmenlal. ManueJl13 detern1nó que 180 

minutos de 1squem1a es el tiempo máximo tolerado por el musculo serrato de 

rata. En forma clinica hemos observado que al someter un müsculo a un 

segundo o tercer periodo de 1squem1a sucesivo. como ocurre en la rev1s1ón 

de una anastomosis m1croqu1rUrg1ca. su v1ab1l1dad d1sm1n1~ye A este 

respecto. Concannon 11 sugiere que un periodo Un1co de 1squem1a 

prolongado puede ser menos dañino que repetidos periodos de 1squem1a y 

reperfus16n, de menor duración. sin embargo. no encontramos ninguna 

referencia que demuestre la afección muscular en varios periodos sucesivos 

de 1squem1a-reperfus1ón. por lo tanto, hacemos los s1gu1entes 

cuest1onam1entos: 

¿Pueden ser las 1squem1as sucesivas de la misma duración o deben ser 

escalonadarnente de menor llernpo? '- El daño tisular se incrementa 

progresivamente con el tiempo de 1squem1a? y c. Cuál es realmente el tiempo 

de seguridad para un periodo ünico y penOdos repetidos de isquemia? 

En el presente estudio evaluamos la v1ab1lldad de un músculo sometido a 

periodos repetidos de isquemia y reperfusión, así como los efedos que 

tienen dichos eventos a nivel histopatológ1co, para confirmar o rechazar la 

h1pótesís, que parece universalmente aceptada, de que a mayores tiempos 

de isquemia en una segunda o tercera ocasión, existirá mayor da"'o 

muscular. 2 
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11. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA: 

En este estudio se evaluó la viabilidad de un músculo sometido a periodos 

repetidos de isquemia y reper1us16n. Se determinó los cambios producidos 

por la isquemia y la mod1f1cac16n del fenómeno de reperfusión. 

3 



111 • .JUSTICACION: 

Existe una gran cantidad de estudros encaminados a determinar el tiempo 

máximo de 1squem1a tolerado por el músculo. así como la presión más 

adecuada a la que se debe mantener el torniquete neumático. sin embargo 

no tenemos conoc1m1ento de algUn estudio que determine el tiempo de 

isquemia tolerado en periodos sucesivos. no sabemos s1 el fenómeno de 

isquemia y reperfus16n disminuye la tolerancia a una 1squem1a sucesiva. cuál 

es el periodo mas adecuado de un segundo y tercer periodo de 1squem1a. o 

s1 el da""o provocado por la reperfus1ón es ad1t1vo 

En la práctica de la Cirugía Plc.lst1ca, tanto en la cirugia oe mano, como 

en la transpos1c16n de colga1os m1crovasculares. nos vemos forzados a 

requenr de prolongados periOdos en los que privamos a los te¡1dos de su 

apone sanguineo. y sab1~ndo que no es prudente exceder las dos horas de 

1squem1a clínica en un periodo 1n1c1al. sugeridas por los textos clásicos, 

permitimos Ja reper1us16n para posteriormente reaflzar un nuevo periodo de 

isquemia 

4 

i 
f 
r 
I' 
I' ,· 
1 
f 

·! 



HIPOTESIS: 

S1 sometemos el músculo serrato a un segundo y tercer tiempo de 1squem1a 

con la misma duración entonces disminuirá la v1abd1dad del mismo 

s 
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OBJETIVOS: 
1. Conocer la tolerancia del músculo esquelético a un segundo y ~ercer 

periodo de 1squem1a. por medio de los efectos que tiene d1Cho fenómeno a 

nivel histopatol6g1co. 

2.Valorar s1 la reper1us1ón permite que un nuevo periodo de isquemia sea de 

la misma duración o si hay un efecto nocivo acumulativo que limite la 

duración de periodos sucesivos de 1squem1a 

3.Establecer tiempos de tolerancia de 1squem1a y reper1us1ón repetida. los 

cuales puedan ser utilizados en la cirugía de mano y en la transfe .. encaa 
microqu1rúrg1ca de colga1os 
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IV. METODOLOGIA: 

1. POBLACION Y MUESTRA: 

Se utilizaron ratas oe la variedad W1star de 250 a 350 gr de peso 

d1vrd1endolas de la s1guentes grupos experimentales 

O- 1 O ratas para monta1e de la técnica ( no entran en estadist1ca posterior) 

1- 1 O ratas con 1squem1a de serrato de 3 hrs 

11- 10 ratas con 1squem1a de serrato de 3 hrs ... 5 m1n ce reperlus16n + 

1squem1a por 2 hrs 

111- 10 ratas con 1squem1a de serrato de 3 hrs + 5 m1n de reperlus1ón + 

1squem1a por 3 hrs 

IV- 1 O ratas con 1squem1a de serrato de 3 hrs • 5 m1n de reperfus1ón + 

1squem1a por 3 hrs + 5 min de repertus1ón ... isquemia por 1 hr 

V- 1 O ratas con 1squem1a de serrato de 3 hrs + 5 m1n de reperfus1ón + 

1squem1a por 3 hrs• 5 m1n de reperfus1on • 1squem1a por 2 hrs 

VI- 10 ratas con 1squem1a de serrato de 3 hrs • 5 rn1n oe reperfusión + 

1squem1a por 3 hrs + 5 m1n de reper1us1ón .. 1squem1a por 3 hrs 

ANALISIS DE RESULTADOS: 

Se analizaron las caracterist1cas macroscópicas del te11do muscular una vez 

que se completaron los tiempos de 1squem1a y reperlus16n para determinar 

su v1ab1l1dad 

A nivel histopatol6g1co se clas1f1có la lesión muscular con base al grado de 

edema. 1nflamac1ón. canop1cnos1s y rabdomiol1s1s. 

7 



1. ANALISIS ESTADISTICO: 

Al obtener los resultados se sometieron a un análisis estadístico de 

varianza mült1ple de Krusskal-Wal11s para variables cuahtat1vas 
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2.CRITERIOS: 

A) INCLUSION: 

Ratas sanas 

Variedad W1star 

Peso de 250 a 350 gr 

Ambos sexos 

B) EXCLUSION: 

Ratas enfermas o con alteraciones anatómicas 

C) ELIMINACION: 

Ratas que presenten enfermedades durante el estudio. 

Daño al pedicuto vascular durante el estudio 

3.DEFINICION DE VARIABLES: 

Variable 1ndepend1ente. tiempo de 1squem1a 

Variable dependiente variabilidad de músculo determinada por biopsia 

9 



4.PROCEOIMIENTO: 

Las ratas fueron d1stnbu1das en 7 grupos iguales que se denominaron bSJO 

un nUmero progresivo El primero fue para monta1e de la tecn1ca. ya que 

solamente se diseco el musculo serrato. sin someterlo a isquemia Los 

animales fueron anestesiados con ketam1na a oos1s de 6 mg/100 g de peso 

después del rasurado de la región se procedió a disecar el músculo serrato a 

través de un aborda1e sobre la linea a-.1lar pos tenor ( F 1gura i) Con técnica 

m1croc¡u1rürg1ca se liberó el músculo de sus conexiones vasculares con el 

dorsal ancho y la arteria y vena toracodorsal. que tiene 25 a 30 mm de largo 

( Figura 2 ) Se coloco un clamp m•crovascular sobre dichos vasos aurante el 

tiempo establecido segun el protocolo a todos se les perm1t10 repertundirse 

por 5 minutos antes de seccionar el pediculo y enviar el músculo para 

estudio de h1stopatologia Los especimenes del grupo 1 que no fueron 

sometidos a 1squem1a. por ser grupo control tarnt:Hen se enviaron a estudio 

de h1stopatologia Et patologo oesconocia a que grupo pertenec1a cada 

espécimen. para nacer este trat:a10 e:ir.per1mental. al azar y ciego En el 

estudio h1stopatolog1co se c1as1f1c6 la lesión muscular con base en el grado 

de edema. et cual tiñe con he1nato;s;1hna y se observa entre las fibras 

musculares. la cariop1cnos1s por la destrucción del nUcleo y la raodom1ol1s1s 

con la destrucc1on de fibras musculares El grado de lesión fue valorado de 

acuerdo a la 1mpres1ón sub1et1va del patólogo en un determinado numero de 

cruces. de una a cuatro según la 1ntens1dad del evento En el grupo 2 se 

reahzó isquemia durante 3 horas continuas En el grupo 3 se aplicaron 2 

periodos de 1squem1a de tres y dos horas separados por cinco minutos de 

reperfus1ón En el grupo 4 los animales fueron sujetos a dos episodios de 

1squem1a de tres horas cada uno. con cinco minutos de reperfus1ón entre 

ambos En el grupo 5 se aplicaron dos periodos de isquemia de tres horas. 

mas un periodo de 1squem1a de una hora. con los mismos cinco minutos de 

reperfus16n entre ellos En el grupo 6 se realtzó lo mismo que en el grupo 5. 

pero con dos horas de 1squem1a en el periodo final las ratas del grupo 7 

fueron somettdas a tres periodos de 1squem1a de tres horas cada uno. 

también con cinco minutos de reperfus1ón entre ellos ( Figura 3) 



F1g 1 .t....bordaJe socre 1a J,.,ea a.-11ar para ie.,,antar el mUscu.o serrato ce la 

rata 

11 



F1g 2 Se obser-1,.a el musculo ~errato ce la rata unido un1camente por su 

pedicu10 vascular que son Jos vasos toracoaorsa1es 

12 
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GRUPOS EXPERIMENTALES 
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Fog 3. Represenracoón esquematoca de los tiempos de osquemoa y reperfusión 

en el presente estudio. 
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V. RESULTADOS: 

Et eoema se man.testo en todos los grupos ( Figura 4) y oesde el grupo 

control. en el que los especimenes aparecieron pr1nc1palmen1e con una cruz 

de la misma forma que en el grupo 2 aunque en este ummo hubo ademas 

tres especímenes con les1on de dos cruces 

Los grupos 3 y 4 mostraron 1dent1co graoo oe 1es1on. la mayoría oe los 

especímenes con dos cruces El grupo 5 presento el mayor graoo de 

dedema manifestado por dos especimenes de tres cruces Curiosamente el 

grupo 6 se rnan1festo con el mayor graao oe edema pr1nc1palmente con 

espécimenes ae una cruz y el grupo 7 presento solamente un especimen de 

tres cruces 

La inflamación se distribuy·o en los grupos ce la siguiente manera el grupo 1 

presentó predom1nro de lesiones de una cruz Tanro en el grupo 2 como en el 

grupo 6. la mayoria de los especimens no mostraron lesion En el grupo 3 

hubo seis especimenes con una cruz ae intensidad La 1nflarnac1on fue mas 

grave en los grupos 4 y 7 los cuales luv1eron tres y dos espec1menes de aos 

cruces respec11vamen1e El grupo 5 presento un especimen de dos cruces ( 

Figura 5 } La canop1cnos1s se man1fes!o en los grupos 1 y 2 con predom1n10 

de una cruz Esta lesión fue mayor en los grupos 3 y 7 con dos especímenes 

de tres cruces en cada uno Los grupos 5 y 6 tuvieron un espec1men cada 

uno. con las mismas tres cruces El grupo cuatro mostró cuatro especímenes 

de dos cruces ( Figura 6 ) La RabOom1ol1s1s ( F'1gura 7) fue mayor en el 

grupo 7 con cuatro especimens de cuatro cruces Sin embargo. es no1ono 

que en todos los grupos hubo especimens con tres cruces y que en el grupo 

3 hubo cinco especímenes con ese grado de lesión 

14 
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ANALISIS DE RESUL TACOS: 

Al anah:;:ar los resultados llama la atenc1on que en el grupo sometido a 

mayor 1squem1a. que fue el grupo 7 sólo en la rabdom1olls1s se demostró 

como el grupo de mayor 1es1on. pero en los otros parametros no se puede 

decrr lo mismo. sobre todo porque el grupo 3 tuvo un comportam1ento de 

respuesta similar al grupo 7. a pesar de Que existe una gran deferencia en 

horas totales de 1squem1a ( cinco horas para el grupo 3 contl'"a nueve para el 

grupo 7 ) Algo similar pooemos decir en cuanto al parámetro oe 1nflamac16n. 

el cual resultó equiparable entre los grupos 4 y 7 

15 
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GRADO DE AFECCION 

Fig 4. Edema (n=70 ratas). El grupo 5 presentó el mayor grado de edema. 

manifestado por dos especimenes con tres cruces 
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INFLAMACION 
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GRADO DE AFECCION 

F1g 5. Inflamación (n=70 ratas). La 1nflamac1ón fue mas severa en el grupo 4. 

con tres especímenes de dos cruces y en el grupo 7 con dos especímenes 
de dos cruces. 
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CARIOPICNOSIS 
(n = 70 RATAS) 

'º 

GRADO DE AFECCION 

Fig 6. Canop1cnos1s (n= 70 ratas). La canop1cnos1s fue mayor en los grupos 

3 y 7. con dos especímenes de dos cruces cada uno 
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RABDOMIOLISIS 
In = 70 RATAS) 

GRADO DE AFECCION 

Fig 7. Rabdomiollsis (n=70 ratas) La rabdom1olis1s fue mayor en el grupo 7 

con cuatro especimenes y cuatro cruces 
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ANALISIS HISTOPATOLOGICO: 

Se muestran algunos de los cor1es h1stopatolog1cos que se observaron 

durante los tiempos repetidos de 1squem1a-reper1us1on 

F1g 8 Corte h1stológ1co que muestra edema. 1nfl.trado 1nflamatono y necrosis 

coagulativa. 

20 



F1g 9 Se observan datos de vascullt1s leucoc11oc1ast1ca y edema 

21 



F1g 10 Fibras musculares Que muesrran cambios de car1op1cnos1s y 

hemorragia escasa 

22 



Fig 11 Edema 1nterst1c1al que separa las fibras musculares y cambios de 

canop1cnos1s 
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VI. DISCUSION: 

El presente rnodelo e:..pcr1metal or1g1nalrnenle fue diseñado con fines ae 

1nvest1gac1on n11croqu1rUrg1ca 1 5 pero arspues ~uc uld•zado con fines de 

estudio de 1squern1a-reperfus1on rnanipulada con drogas por f'.1anueJl 13 Es 

un modelo sencillo soguro y consta...,:e por 10 ILln~o adecuado para el 

conoc.r-:,ento requerido La lcs1on pro-...ocada por l.:l isquemia se relaciona 

d:rectamente con la d1srn1r.uc1on a,,:· l¡:j fosfori!.'.:lc1on esto es co:'"l la 

proc:h..1cc1on de ATP el cual es necesario para el man:en1m1ento oe las 

func1or.es celulnres como el transpone 10n•CO de rr1en1branas 11 

El caño c:;ue pro ... oca Ja repertus1on es resu:tan:t_• de: rees1a::::i!ec1m1ento del 

fluJO sanguineo y el o:..igeno a un tepoo pre1,.1arr.er.tc 1sc:;uen-i1co o anó>..1co~6 

Durante esta reperlus1on se generan radicales libres de o..:igeno como 

supero:io.1do (0~-) pero:iodo de n,drogcno (H20:'-i e h1Cro•u:o (QH-J por la v•a 

de las en=1mas .-nnt1nox1aasa y ... an:1n-aesh1droger--.asa y de leucocitos 

pol1mortonucleares a partir de Ja n1co11narr11aa aaen1no drnucieOt•do-fosfato o 

NADPH ox1dasn El mecanismo propues:o p.:;ra :a generacion de radicales 

libres consiste en 'a perdida del metaoor1srno aerooio duran:e la isquemia 

cuando las reservas ae ATP no p;_¡eden regeneradas y son 

metat>ol1;:adas a h1poxant1na. la cual no se co.,v1ene en __.ant1na hasta el 

momento de la reperfus1on cuanao el c..:igeno esta d1spon1ble para aceptar 

un electron l1bre14 Los radicales libres de O-'igeno provocan perox1dac1on de 

membranas celulares. para llevar a la rnuene cetular,6 17 En el musculo 

esqueletico la >..antrno;m:.:1dasa no se convierte con la 1squem1a. por eso el 

mUsculo es más resistente a la les1on 1souém1ca en cornparac1on con otros 

teJ•dosie El fenómeno de no reflUJO, debido al edema celular que obstruye la 

m1crovasculatura. aporta un tiempo ad1c1onal de 1squem1a tisular. en 

ocasiones 1rrevers1brei9 20 Llama ta atención que en el grupo sometido a 

mayor 1squem1a. que fue el grupo 7. solo en la rabdom10!1s1s se demostró 

como el grupo de mayor lesión. pero en los otros parámetros no se puede 

decir lo mismo. sobre todo porque el grupo 3 tuvo un comportamiento s1m1lar 

de respuesta al grupo 7. a pesar de que existe una gran d1ferenc1a de horas 

totales de 1squem1a ( cinco horas para el grupo 3 conva nueve para et grupo 

7) Algo semeJante podemos anotar en lo referente al parámetro de 

1nflamac16n. el cual fue equiparable entre los grupos 4 y 7 Esto Cl1f1ere de lo 

informado sobre los dal"los producidos por la 1squem1a en el musculo 24 



esquelet1co porQue los d1feren1es grupos 1uv1eron 01st1ntos grados de lesaon 

sin un parametro acorde al tiempo de 1souem1a 

Debemos señalar que los parámetros que usamos para evaluar el grado 

de les1on muscular no han sido ut1hzados por otros autores con este fin_ por 

esta razón. no podemos hacer un anahs1s comparativo con otros trabaJOS 

Para valorar el dar,o muscular posterior a 1squem1a con torniquete. Sapega y 

colaboradores 7 analizaron las alteraciones metabol1cas 1ntr"acelulares como 

pH y niveles de 1ntermed1anos fosforilados de la gllcolis1s y lesión muscular" 

ultraestructural Concannon. 1.C en un estuC10 en el que analiza los patrones 

de lesión por reperfus1on usando una reacc1on con acido t1obarb1túnco. 

encontró que en los tiempos 1squém1cos acumulativos la menor cantidad de 

lesión por reperfus1on se obtiene con episodios cortos de isquemia y con 

frequentes intervalos de reper1us1on. tamb1en señala que si esto no es 

posible. puede ser meJOr de1ar el torniquete por un periodo pro:ongado de 

1squem1a en lugar de perm111r una ünica pausa de reper1us1on 

El estudio presente se desarrolló con un modelo de gran pur"eza técnica 

de 1nvest1gac1ón porque es un estuo10 ciego en sus resultados 

h1stopatológ1cos lo cual le otorga conf1abd1dad rnetodológ1ca 

Por esta razon debemos aceptar que no tenemos respuestas. con valor 

c1entif1co. para las interrogantes que nos h1c1mos De hecho. n1 siquiera 

podemos contestar la interrogante básica sobre el intervalo de segundad. es 

decir. el tiempo máxrmo de 1sq1em1a tolerado por un músculo sin demostrar 

lesión tisular 

Es 1mponante considerar en retrospectiva que el pr"esente modelo 

expenmental. el cual fue diseñado para fines de 1nves11gac16n 

m1croqu1rürg1ca. 15 es fácil y adecuado para la 1nvest1gac16n del efecto 

isquem1a~reperfus16n. Lo que posiblemente no es adecuado es el tipo de 

estudios en los cuales se evaluó el grado de lesión tisular. Como estos 

parámetros no confirmaron nuestra h1p6tes1s, de que a mayores periodos de 

isquemia y reperfus16n, mayor grado de lesión, consideramos muy importante 

informar que con estos estudios h1stopatológicos no se puede llegar a 

conclusiones válidas en cuanto al fenómeno de isquemia y reperfusión 

repetido. Por lo tanto, creemos prudente mencionar. que debemos continuar 

esta linea de 1nvest1gac16n para buscar. a través de otros parámetros y otras 

variables de análisis comparativo, el apoyo a nuestra hipótesis. 
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VII. CONCLUSIONES: 

1- El estudio presente se desarrolló en un modelo con gran pureza técnica 

de invest1gac1ón Es un estudio ciego en sus resultados h1stopatolog1cos. lo 

cual le otorga conf1ab1l1dad metodol6g1ca 

2- Los siete grupos se somelleron a un análisis estadist1co de var1anc1a 

múll1ple de Krusskal-Wall1s para variables cuahtatrvas.y se encontró que 

todos ellos son diferentes En un analisrs comparativo entre los mismos se 

demustran como estadisltcamente srgn1f1cativos. con una P< a O OS 

3- Lama la atención que el grupo sometido a mayor isquemia. que fue el 

grupo 7. sólo en la rabdom1olosrs se demustra como el grupo de mayor 

lesión, pero en los otros parámetros. no se puede decir Jo mismo. porque en 

especial el grupo 3 tuvo un comportamiento de respuesta s1m1tar al grupo 7 

4- Los parámetros oue se evaluaron no confirmaron nuestra hipótesis. de 

que a mayores periodos de 1squem1a y reperfus1ón. mayor grado de lesión. 

como se presentó en la canoprcnos•S y en la rabdom1oils1s 

5- Lo anterior nos obliga a continuar esta linea de 1nvest1gac1ón. para buscar 

a través de otros parámetros de anal.sis comparativo. si nuestra h1pótes1s. 

Que es Ja creencia universal. es valedera desde el punto de vrsta c1entifico. y 

nuestras varrables serán en un futuro diferentes a aquellas que utrllzamos. 

como lo son la h1stoquim1ca y la microscopia electrónica 
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