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1. INTRODUCCIÓN 

El músculo esquelético (ME) conforma aproximadamente la mitad de la masa corporal total, 

está involucrado en la locomoción, fuerza y en el metabolismo del cuerpo, está constituido 

por células que reciben el nombre de miofibras musculares, las cuales son el resultado de la 

fusión de mioblastos mononucleados. (Luo et al., 2015) En respuesta al daño, el ME activa 

diferentes procesos que permiten su regeneración.  

En patologías asociadas al ME, los procesos y mecanismos moleculares que conducen a la 

regeneración del tejido se ven ampliamente afectados (Rochlin et al., 2010). Actualmente, no 

existe un tratamiento que contrarreste el proceso degenerativo; por tal motivo, se ha 

propuesto el uso de fitofármacos como una alternativa. Muchas de estas moléculas han 

demostrado tener efectos regenerativos, lo cual impide la perdida de tejido. De esta forma se 

busca proponer alternativas terapéuticas coadyuvantes como lo es el caso del flavonol (-)-

epicatequina, el cual es un fitofármaco que ha mostrado tener efectos benéficos en el músculo 

esquelético que podría tener un potencial beneficio en algunas patologías como lo son la 

distrofia muscular de Duchenne (Ramirez-Sanchez et al., 2014). 

Entre los procesos celulares que se analizan para determinar si el uso de fitofármacos 

promueve un aumento en el potencial regenerativo, es el proceso de diferenciación celular; 

proceso mediante el cual una célula adquiere características morfológicas y las funciones del 

grupo celular especifico y diferente al resto de los grupos celulares. La diferenciación celular 

en las células musculares consiste en la fusión entre mioblasto (si es una diferenciación por 

daño muscular, es una fusión entre mioblastos y miofibras). Para estudiar dicho proceso, se 

emplean sistemas in vivo e in vitro.  

En el laboratorio, el análisis in vitro se realiza utilizando células C2C12, las cuales son un 

tipo de células musculares que permiten simular las condiciones basales de la formación de 

miofibras musculares a partir de la fusión de mioblastos mononucleados. Por otro lado, en 

modelos in vivo, se utilizan ratones genéticamente modificados y silvestres con los cuales se 

pueden simular patologías y evaluar potenciales tratamientos químicos. (Ramirez-Sanchez et 

al., 2014)  
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En este trabajo, se buscó determinar el efecto del flavonol (-)-epicatequina sobre las fibras 

musculares en cuádriceps de ratones CD-1 sanos; con el objetivo de favorecer la expresión 

de los factores reguladores miogénicos y la hipertrofia, a través de 2 vías. La primera es de 

manera analítica, la cual se puede cuantificar por medio de la expresión de los factores 

reguladores en el proceso de diferenciación y crecimiento de miofibras musculares, mediante 

ensayos de western blot (WB). Los ensayos de WB permiten visualizar la cantidad de 

proteína de una muestra presente en el tejido o el cultivo celular bajo una condición 

determinada. Esto permite determinar si bajo una condición particular existe un aumento o 

decremento en la cantidad de un factor importante en la diferenciación o crecimiento celular. 

Adicionalmente, para evidenciar si estos cambios a nivel molecular se relacionan con 

cambios favorables en la morfología de las fibras musculares, estos ensayos se complementan 

con estudios histológicos que permite determinar si el uso del fitofármaco favorece la 

hipertrofia a partir de la comparación del área de la miofibra tratada con su control. Esto 

genera información, la cual puede demostrar si un fitofármaco puede ser empleado o no como 

un posible coadyuvante terapéutico. 
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2. ANTECEDENTES 

2.1. Aspectos generales 

El movimiento del cuerpo resulta de la contracción y relajación alterna de los músculos, los 

cuales están representados en 650 músculos, lo que corresponde al 40% del peso corporal de 

un varón adulto. Aproximadamente el 30% del músculo corresponde al músculo esquelético 

y el otro 10% al músculo liso.  

El tejido muscular se define como un órgano blando compuesto principalmente por células 

que reciben el nombre de fibras musculares y por tejido conectivo que rodea tanto a las fibras 

musculares como al músculo entero. Las fibras musculares utilizan ATP para transformar 

una parte en trabajo mecánico, pero la mayor parte se disipa en forma de calor para el 

mantenimiento de la temperatura corporal.  

 Posee cuatro propiedades particulares, las cuales permiten el buen funcionamiento y 

contribuyen a la homeostasis. Una de las propiedades es la capacidad de responder a ciertos 

estímulos produciendo señales eléctricas llamadas potenciales de acción; estos a su vez 

estimulan energéticamente el tejido muscular provocando que este se contraiga. La 

extensibilidad es la capacidad del tejido muscular de estirarse sin dañarse, permitiendo al 

músculo contraerse con fuerza incluso estando elongado, finalmente la cuarta propiedad es 

que el músculo tiene elasticidad debido a que vuelve a su longitud y forma original tras la 

contracción o extensión (Hall, 2020). 

El tejido muscular se clasifica según su control, ya sea voluntario o involuntario; y por su 

estructura y aspecto microscópico (estriado o liso); el tejido muscular liso es aquel que no 

tiene estriaciones transversales; mientras que el estriado tiene estriaciones transversales 

visibles al microscopio (Hall, 2020). 

El tejido muscular estriado (Figura 1), se inserta en los huesos, el glóbulo ocular, la lengua 

y el miocardio. El músculo estriado del miocardio es denominado músculo cardiaco y a los 

otros se les da el nombre de músculo esquelético; el tejido muscular estriado esquelético tiene 

a su cargo 2 funciones, el primero es el movimiento de los esqueletos axial y apendicular y 

el segundo es el mantenimiento de la postura o posición corporal (Kochi et al., 2013). 
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Figura 1. Clasificación del músculo según su localización, control y aspecto. El aspecto 

histológico clasifica al músculo en liso y estriado. Su localización en visceral, cardíaco y 

esquelético; y su control en voluntario e involuntario (Kochi et al., 2013). 

 

2.2. Estructura y función del músculo esquelético 

El músculo esquelético está compuesto por tejido conectivo que adhiere al músculo 

esquelético a otras estructuras y constituyen el soporte de los vasos sanguíneos y nervios 

necesarios para el mantenimiento del músculo, también es esencial para la transmisión de la 

fuerza generada por las células musculares al esqueleto, además de rodear y proteger al tejido 

muscular con tres capas; la capa más externa es la encargada de envolver al músculo en su 

totalidad por una banda de tejido denso e irregular con abundantes fibras de colágeno y fibras 

elásticas denominado epimisio. La segunda capa denominada perimisio rodea grupos de entre 

10 a más de 100 fibras musculares agrupándolas en haces o fascículos. En el interior de cada 

fascículo se encuentra la tercera capa que separa las fibras musculares una de otras por una 

fina lamina de tejido conectivo areolar; esta lamina se denomina endomisio. El tejido 

conectivo proporciona una adecuada cohesión tanto a los fascículos como a las fibras 

musculares integrando sus movimientos (Tortora and Derrickson, 2021). 
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Las células del músculo esquelético son fibras largas y multinucleadas que se extienden a lo 

largo longitudinal del músculo, cuyo diámetro varía entre 10 a 100 µm, dependiendo el sexo, 

la edad, el ejercicio, el estado nutricional y la posición de cada fibra dentro del músculo. Casi 

todas las fibras están inervadas por una sola terminación nerviosa localizada cerca del punto 

medio de la fibra. La membrana celular de las fibras musculares está formada por una capa 

delgada que contiene múltiples fibrillas delgadas de colágeno denominada sarcolema. Miles 

de pequeños plegamientos del sarcolema llamadas túbulos T y el retículo sarcoplásmico, son 

estructuras muy importantes en la transmisión de la despolarización eléctrica de la superficie 

de la célula, para abrir canales en la membrana celular, permitiendo que grandes cantidades 

de iones de calcio se liberen, provocando la contracción muscular (Sengupta et al., 2010). 

 Dentro del sarcolema, se encuentra el citoplasma de la fibra, el cual recibe el nombre de 

sarcoplasma, el cual posee una cantidad sustancial de glucógeno y la proteína mioglobina, 

que sirve para la síntesis de ATP, debido a su función el sarcoplasma se extiende 

estratégicamente en la fibra cerca de las proteínas que utilizan ATP durante la contracción. 

Cada fibra muscular está compuesta por miles de miofibrillas denominadas filamentos 

(Figura 2), organizadas en compartimientos llamados sarcómeros; existen dos tipos de 

filamentos, los filamentos finos que están compuestos por aproximadamente 3000 filamentos 

de actina y 1500 filamentos de miosina adyacentes entre sí, estas proteínas polimerizadas son 

responsables de la contracción muscular. Por otro lado, los núcleos de las fibras musculares 

son ovalados y se encuentran periféricamente alineados bajo el sarcolema; esta característica 

hace que los mononúcleos pierdan su capacidad de mitosis. Si los núcleos ocupan la parte 

central de la fibra, nos da referencia a un proceso de reparación (J, n.d.). 



 
8 

 

Figura 2. Organización del músculo esquelético y sus envolturas de tejido 

conectivo. El músculo esquelético consiste en fibras (células) musculares 

individuales agrupadas en fascículos y rodeadas por tres capas de tejido conectiva, 

extensiones de la fascia profunda (J, n.d.).  

2.3. Formación, desarrollo y reparación 

El músculo se desarrolla al inicio para su formación durante la gestación embrionaria, 

llevando a cabo un proceso de miogénesis embrionaria; mientras que, en etapa adulta, cuando 

el músculo ya se encuentra formado, requiere de un proceso regenerativo ya sea para 

mantener el músculo o repáralo por algún daño (Almada and Wagers, 2016; Puri et al., 

1997). 

El desarrollo de las miofibras en etapa embrionaria como en etapa adulta es llevado por un 

proceso complejo a través factores reguladores miogénicos (MRFs), que actúan en diferentes 
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puntos del ciclo celular, activando y regulando la proliferación y diferenciación celular a 

partir de células madres en estado quiescente llamadas células satélite. Estos procesos que se 

llevan a cabo en la formación del tejido se describen a nivel molecular en los párrafos 

siguientes. 

2.3.1. Miogénesis embrionaria (formación y desarrollo). 

Durante el desarrollo embrionario se inicia la formación del músculo esquelético en el 

somita; los cuales se diferencian rápidamente y migran por debajo de los dermomiotomas, 

para formar miotomas, los cuales adquieran el fenotipo de mioblastos; células con la 

capacidad de proliferar y de diferenciarse, abandonando el ciclo celular al fusionarse y formar 

miofibras (Jiménez Hernández, 2018; Jin et al., 2016). 

Se ha demostrado que para la formación y desarrollo del músculo se requiere de marcadores 

moleculares pared box (Pax 3 y Pax 7) pertenecientes a la familia Pax; los cuales tiene un 

papel muy importante en la migración de la somita, la proliferación y la diferenciación celular 

(Jin et al., 2016). 

Cuando Pax 3 disminuye gradualmente la familia de MRF aumenta significativamente; el 

gen Factor Regulador Miogénico 5 (Myf5) tiene la función de formar la estructura muscular 

que contienen las células ya comprometidas, Miogenina número 1 (MyoD) se activa a la par 

de Myf5 para iniciar la programación de miogénica de la célula. Miogenina (MyoG) es un 

gen clave para activar la programación de la diferenciación muscular (Jin et al., 2016; Luo et 

al., 2015). 

 

Figura 3 Representación esquemática de miogénesis embrionaria.  

 En la figura 3 se puede observar el proceso molecular que describe la acción de señales 

positivas y negativas que controla la expresión espacio-temporal de los genes musculares; 

así como, las redes reguladoras de genes realizadas por factores transcripcionales 

miogénicos, dando culminación a la formación de miofibras. 
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Las primeras fibras musculares que aparecen se conocen como fibras primarias, las cuales 

tienden a convertirse en fibras lentas. Posteriormente, otras señales estimulan una ola de 

proliferación dando lugar a una población de los denominados mioblastos secundarios que 

se diferenciarán para formar fibras secundarias, las cuales adquieren las características de las 

fibras rápidas. Una vez formadas experimentan un crecimiento muy extenso en el período 

fetal y posnatal (Buckingham et al., 2003; Jin et al., 2016)2,(“ASPECTOS BASICOS DE LA 

MIOGENESIS.pdf,” n.d.). 

2.3.2. Mecanismos de la miogénesis posnatal. 

En la edad adulta; el músculo esquelético está sujeto a una regeneración continua; debido a 

que se encuentra en un estado dinámico con un recambio continuo debido especialmente a 

traumas diarias y pequeñas lesiones, así como también lesiones ocasionadas después de 

alguna lesión por un entrenamiento físico excesivo; esta regeneración continua está mediada 

por las células satélite (MuSC), células en etapa G0 o quiescente que se ubican entre la lámina 

basal y el sarcolema (Yin et al., 2013). La función inicial de estas es, proliferar como células 

mioblásticas y diferenciarse para formar nuevas fibras musculares y/o volver a la inactividad 

para mantener el conjunto de células madre (Jin et al., 2016). A este ciclo celular y reparación 

del daño, se le conoce como Miogénesis Muscular (Holtzer et al., 1957). 

 

 

 

 

 

Figura 4 Fusión de mioblastos en una fibra muscular       

esquelética. 

 

La miogénesis muscular inicia con la activación de las MuSC en respuesta a la lesión, las 

cuales expresan un factor de trascripción nuclear Pax 7 de forma propagada en las células 

inactivas y se coexpresa con el gen Myf5, lo que da las señales correspondientes para salir 

de la quiescencia; seguido de esté encendido, se expresa MyoD para activar el proceso de 
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diferenciación provocando la disminución de la expresión de Pax 7. (Gerber et al., 1997) 

Este cambio de expresiones orquestará la diferenciación de los mioblastos alineándose entre 

ellos para pasar a la siguiente etapa de fusión. La expresión de MyoG es inducida por MyoD 

lo que resulta en la inhibición de la expresión de Myf5; otro marcador que compromete a la 

célula a la diferenciación (Jin et al., 2016; Relaix et al., 2006). 

 

Figura 5 Representación esquemática de la regeneración muscular adulta. Las células satélite inactivas se 

activan y se dividen asimétricamente, generando una célula que se autorrenueva y un progenitor comprometido 

que comienza a expresar Myf5; A continuación, una vez activadas expresan MyoD y regulan a la baja Pax7. 

Finalmente, las células se diferenciarán y fusionarán para formar nuevas miofibras durante la regeneración del 

músculo adulto.  

Como ya se vio la miogénesis esta estrictamente regulada por la expresión secuencial y 

coordinada de una gran familia de marcadores reguladores miogénicos necesarios para el 

compromiso inicial de la regeneración del músculo. Lo que nos indica que estos mecanismos 

pueden promover o suprimir la velocidad y la cantidad de células que participarán en la 

generación de una fibra; de esta manera sirven como marcadores para distinguir el estadio en 

el que se encuentra la célula muscular (Huang et al., 2016; Relaix et al., 2006). 

2.4. Importancia de los factores reguladores miogénicos (MRF) 

La expresión génica del músculo esquelético está controlada por un grupo complejo de 

reguladores que se derivan de una de las dos familias principales de factores de transcripción; 

los factores reguladores miogénicos (MRF) son miembrso de la famila básica de hélice-

bucle-hélice (bHLH), que les confiere la capacidad de reconocer la secuencia E-box 

(CANNTG) en las secuencias reguladoras de los genes diana tras la heterodimerización con 

un miembro de la ubicuidad familia de proteínas E expresadas de proteínas bHLH;  forman 

el núcleo de la red transcripcional que conduce al desarrollo del músculo esquelético a través 

de la unión directa al ADN. Estan formados por cuatro proteínas clase II, debido a que su 

expresión está restringida a un solo tipo de tejido (músculo esquelético);  los cuales incluyen 
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MyoD, Myf5, Myogenin y Myogenic Regulatory Factor 4 (MRF4), estos se expresan de 

forma restringida en células progenitoras miogénicas derivadas de somitas, sus mioblastos 

derivados y las celulas satelite (Asfour et al., 2018; Hernández-Hernández et al., 2017).  

Estructuralmente cada proteina de los MRF varia según su tamaño, sin embargo comparten 

3 dominios estructurales de aminoácidos. El primero es un bHLH, el segundo es un dominio 

de cisteína/histidina que se encuentra en el lado N-terminal (Hollenberg et al., 1993). El 

tercero es un dominio rico en serina/treonina, ubicado cerca del carboxilo terminal del 

dominio bHLH. 

 

Figura 6 Estructuras primarias de los MRF. Se muestran las tres regiones que comparten 

entre ellas; así como el número de aminoácidos representados debajo de cada estructura 

(Hollenberg et al., 1993).  

Los MRF son actores clave en el proceso de miogénesis, estos factores funcionan como una 

cascada orquestadora, con algunas acciones superpuestas. Codifican factores de transcripcion 

específicos  y son escenciales para la activacion transcripcional de muchos músculos. Se ha 

comprobado que cuando se completa la diferenciacion muscuar los MRF continuan 

expresandose a niveles muy bajos (Asfour et al., 2018; Kim et al., 2008). 

La expresion a niveles altos de los MRF pueden regularse  en músculos adultos después de 

cambios de activacion por lesiones que son realizadas por activacion eléctrica o elimiación 

completa en la entrada sináptica neuronal (de la Serna et al., 2005). 
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La acción colectiva de los MRF parece altamente concertada y acumulativa donde algunos 

factores pueden inducir a otros, mientras que otros pueden regular aún más su propio nivel 

de expresión. Un ejemplo de esto es MyoD y Myogenina, los cuales tienen un mecanismo de 

autorregulacion; sin embargo con MRF4 no funciona igual, ya que se ha demostrado que 

puede ser transactivada por los demas MRF, pero no tienen una funcion de autoactivacion, 

para mejorar su nivel de expresion (Asfour et al., 2018). 

Estos MRF son de suma importancia para poder analizar el proceso de regeneracion 

muscular; en este trabajo se busca medir Miogenina número 1 (MyoD) y Miogenina (MyoG), 

debido a que tienen objetivos superpuestos y se unen a secuencias de ADN E-box muy 

similares, por lo tanto, regulan directamente la expresión de muchos de los genes musculares; 

se ha demostrado que MyoD1 y MyoG parecen tener funciones distintivas que se producen 

de forma secuencial en los promotores individuales. (Adhikari et al., 2021; Venuti et al., 

1995) En estudios anteriores se ha demostrado que los ratones que carecen de MyoG mueren 

al nacer debido a una reducción severa del músculo esquelético y MyoD todavía se expresaba 

en estos; sin embargo, no podía compensar la falta de MyoG (Hasty et al., 1993; Nabeshima 

et al., 1993). 

MyoD es un gen regulador maestro para la miogénesis, es considerado de esta manera debido 

a que ocupa la parte superior de la jerarquía reguladora para inducir la diferenciación del 

músculo esquelético en fibroblastos y otras células musculares no esqueléticas; (Kin Chan, 

2013; Wardle, 2019) es decir que, funge como activador de la expresión de otros reguladores 

musculares que funcionan en combinación para inducir la diferenciación del músculo 

esquelético (de la Serna et al., 2005; Olson, 1990).  

Como ya se mencionó MyoG es el único MRF esencial para la vida, es encargado de 

ensamblar la maquinaria de transcripción y actúa también para regular la diferenciación 

terminal de mioblastos, la maduración de miofibras y el tamaño de la fibra; se ha demostrado 

que es necesario para la expresión de proteínas de membrana implicadas en la fusión celular 

como la activación de Myomaker, una proteína encargada de la fusión de mioblastos, 

dependiente totalmente de la MyoG (Ganassi et al., 2018; Luo et al., 2015).  
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2.5. Patologías del músculo esquelético 

El proceso de la pérdida y/o desgaste muscular son síntomas clínicos asociados a uno de estos 

cuatro procesos:  miopáticos (procesos que desgastan la función y fuerza del músculo), 

patológicos (enfermedades metabólicas, desnutrición, sedentarismo, diabetes, cáncer, 

enfermedades reumáticas, obesidad, etc), fisiológicos (ocasionados por el envejecimiento) y 

genéticos (distrofias musculares con curso progresivo) (Campo et al., 2016; Pedersen and 

Febbraio, 2012). 

El envejecimiento disminuye la masa del músculo esquelético, lo que produce debilidad 

muscular y limitaciones funcionales; a este proceso se le conoce como sarcopenia; la pérdida 

de la función muscular se ve acompañada y asociada a un aumento en la dependencia y 

elevación de la mortalidad por la edad; cuando uno envejece se  promueven estados de 

inflamación, obesidad y resistencia a la insulina, con su consecuente pérdida de la masa 

muscular, por este motivo se considera a la sarcopenia como la principal causa de 

discapacidad entre los adultos mayores (Campo et al., 2016; Forbes et al., 2012). 

La sarcopenia involucra, atrofia progresiva del tejido muscular y reemplaza al músculo por 

tejido graso y conectivo; lo que provoca el incremento de riesgos de caídas y fracturas al 

reducir la densidad mineral ósea. También se asocia al desarrollo de enfermedades 

metabólicas al promover cambios corporales que favorecen la acumulación adiposa; ya que 

el músculo es el mayor tejido que participa en el metabolismo de la glucosa, por lo tanto, 

afecta los estados de glicemia en el organismo, incrementando la resistencia a la insulina y 

el desarrollo de diabetes tipo 2 (DM2); es por esto que se vuelve en un gran reto para los 

sistemas de salud, debido a que no existen terapias efectivas, ni tratamientos farmacológicos 

aprobados para prevenir o revertir la sarcopenia asociada con la edad (Camporez et al., 2016). 

En el músculo sano, la reparación suele ser un proceso notablemente eficiente. Sin embargo, 

es probable que la función de las células satélite se vea comprometida en las distrofias 

musculares, las cuales son un conjunto de trastornos hereditarios en los que hay una pérdida 

de la estructura y función muscular, lo que provoca debilidad y discapacidad (Boldrin et al., 

2015; Jiménez Hernández, 2018). 
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Las distrofias musculares son un grupo heterogéneo de patologías de origen monogénico, 

cuyos patrones de afectación muscular son mayormente por el gen responsable y la proteína 

afectada. La distrofia más grave de todas, es la Distrofia Muscular de Duchenne (DMD) la 

cual se caracteriza por la atrofia muscular esquelética progresiva y debilidad que conduce a 

la pérdida de la deambulación y muerte prematura por insuficiencia respiratoria y cardíaca; 

la mutación del gen DMD codifica la proteína Distrofina, una proteína perteneciente al 

Complejo Distrofina-Glicoproteínas cuya función es brindar al músculo resistencia mecánica 

durante la contracción de las fibras (Jiménez Hernández, 2018; St. Andre et al., 2017).  

La reparación eficiente de las fibras musculares dañadas en las patologías mencionadas 

requiere de la arquitectura del nicho celular, de las células satélites residentes del nicho ya 

que juegan un papel importante en la organización y especificación en las condiciones de 

este y de otras células no musculares que intervienen en el proceso de regeneración (Ceafalan 

et al., 2018; Henríquez-Olguín et al., 2019). 

Como ya se ha revisado la regeneración en el músculo esquelético adulto se basa en la 

activación, proliferación y fusión de células satélite, después de que los restos de la fibra 

dañada son removidos por células inflamatorias. Sin embargo, en una distrofia muscular, las 

fibras sufren degeneración constante por tener un defecto molecular subyacente; por lo que, 

el ciclo persistente de inflamación y regeneración, lo que conlleva al reemplazo progresivo 

del tejido muscular por tejido distinto. Paulatinamente el tejido muscular va reduciendo la 

función de las fibras contráctiles y su número. Al igual que con la sarcopenia no existe un 

tratamiento clínico efectivo que pueda combatir o atenuar la fibrosis en pacientes con 

distrofia (Tidball et al., 2021). 

Existen muchas otras patologías que también están asociadas con la pérdida de masa 

muscular, como lo son las enfermedades reumáticas, de las cuales podemos resaltar la Artritis 

Reumatoide, el Lupus Eritematoso Sistémico y la Espondilitis Anquilosante. El mecanismo 

por el que estas enfermedades conduce a la pérdida de masa muscular es conocido como 

caquexia reumatoidea; este proceso involucra la participación de múltiples tejidos, vías y 

moléculas que conducen a estados crónicos inflamatorios y subsecuentemente a la 

sarcopenia. Inicialmente la pérdida de masa muscular es debido a la imposibilidad de realizar 

actividad física, lo que conlleva a la acumulación de grasa visceral y finalmente cierra el 
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círculo de la inflamación del sistémica al exacerbar la inflamación (Benatti and Pedersen, 

2015). 

2.6. Efectos de la actividad física en el músculo. 

La actividad física regular, es la clave en la prevención, control y el tratamiento de numerosas 

afecciones crónicas, como la hipertensión, la enfermedad coronaria, la obesidad, DM2 y la 

atrofia muscular relacionada con la edad, debido a que involucra la integración, activación y 

sincronización de múltiples tejidos y órganos al nivel sistemático y celular; además de que 

contribuye a la recuperación de la masa y fuerza muscular.  

El músculo emite señales al sistema cardiovascular, respiratorio, nervioso y metabólico, que 

permiten responder a las demandas metabólicas; con el tiempo, el músculo esquelético 

demuestra una notable maleabilidad en la adaptación funcional y la remodelación en 

respuesta a la actividad contráctil, estas adaptaciones inducidas por el entrenamiento se 

reflejan en cambios en la proteína y la función contráctiles, en la función mitocondrial, en la 

regulación metabólica, en la señalización intracelular  y en las respuestas transcripcionales 

(Egan and Zierath, 2013).  

El músculo esquelético es el principal contribuyente a los cambios en el metabolismo 

inducidos por el ejercicio, debido a que modula rápidamente la tasa de producción de energía, 

el flujo sanguíneo y la utilización de sustratos en respuesta a la locomoción impulsada por el 

ciclo del puente cruzado de actina-miosina de acuerdo con la teoría del filamento deslizante 

de la contracción del músculo esquelético (Gaitanos et al., 1993). 

El ejercicio está representado por una interrupción potencial de la homeostasis por la 

actividad muscular incluyendo la frecuencia, intensidad y duración de las sesiones de 

ejercicio, cada uno de los cuales son factores atenuantes que afectan las respuestas 

metabólicas y moleculares. Las actividades aeróbicas (basadas en la resistencia por repetición 

continua) aumenta la capacidad respiratoria y el volumen mitocondrial en el músculo; 

mientras que el ejercicio anaeróbico (basadas en la fuerza por ejercicio pausado) o de 

resistencia, induce hipertrofia y aumento en la fuerza contráctil (Hawley et al., 2014; Steffl 

et al., 2017). 
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Histológicamente, el músculo esquelético parece uniforme pero está compuesto por 

miofibras heterogéneas en cuanto a tamaño, metabolismo y función contráctil; tiene dos tipos 

principales de fibras, las fibras tipo I (lentas) tienen un metabolismo oxidativo, y poseen una 

apariencia rojiza y las fibras tipo II (rápidas) tienen un metabolismo oxidativo, glucolítico y 

tienen una apariencia blanquecina. (Saltin et al., 1977) El ejercicio aeróbico aumenta la 

cantidad de fibras tipo I, aumentando niveles de enzimas oxidativas, glicógeno y 

transportador de glucosa tipo 4 (GLUT4), lo que aumenta la sensibilidad a la insulina y 

mejora la homeostasis de la glucosa corporal. Sin embargo, con la inactividad física, existe 

mayor conversión de las fibras al tipo II, haciéndolas menos capaces de sustentar ejercicios 

aeróbicos, contribuyendo a estados de resistencia a la insulina (Goodyear, 2008; Jiménez 

Hernández, 2018). 

Los efectos del entrenamiento de fuerza en las personas con un historial de entrenamiento 

previo incluso después de una inactividad posterior prolongada adquieren fuerza rápidamente 

al volver a entrenar, facilitando el reentrenamiento; a este fenómeno comúnmente observado 

se ha denominado "memoria muscular”, atribuido a que las fibras que habían sido 

hipertróficas conducen a un número elevado y duradero de mionúcleos, los que podrían servir 

como sustrato biológico celular para provocar que se genere masa más rápido que aquellas 

fibras que no habían tenido esta característica (Bruusgaard et al., 2010; Kadi et al., 2004). 

Los MRF son factores de transcripción que promueven y regulan la expresión de genes 

específicos del músculo, esenciales para la respuesta hipertrófica y regenerativa después del 

ejercicio de resistencia; diversos estudios han demostrado que la expresión de MyoD y MyoG 

aumenta después del ejercicio; indicando hipertrofia sustancial en las fibras musculares 

durante un entrenamiento físico más prolongado (Fritzen et al., 2020; Snijders et al., 2014). 

2.7. La (-)-epicatequina como un coadyuvante terapéutico alterno 

Aunque el ejercicio sigue siendo la intervención más efectiva en la prevención, control y el 

tratamiento de numerosas afecciones crónicas, en condiciones como las distrofias 

musculares, la caquexia y la sarcopenia; la pérdida muscular es avanzada y la realización de 

la actividad física resulta difícil o hasta imposible como alternativa terapéutica. Actualmente 

no existe un tratamiento farmacológico que contrarreste el proceso degenerativo. 
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Los flavonoides son una clase de compuestos naturales reconocidos por sus beneficios para 

la salud, atribuidos a su potencial antioxidante “directo”. Sin embargo, para los flavonoides 

con actividad antioxidante similar, los efectos biológicos finales varían ampliamente 

(Ramirez-Sanchez et al., 2013). Por esta razón la importancia de estudiar los procesos 

musculares bajo el efecto del flavonol (-)-Epicatequina (el flavonol más abundante que se 

encuentra en el cacao), el cual ha demostrado ser un fitofármaco que promueve la mejora del 

músculo esquelético durante un proceso regenerativo como lo es en el caso de la distrofia 

muscular (DM) (Ramirez-Sanchez et al., 2014). 

El nombre IUPAC de la (-)-epicatequina es (2R,3R)-2-(3,4-dihidroxifenil)-3,4-dihidro-2H-

1-benzopiran-3,5,7-triol (Figura 7 A); pertenece a la clase de compuestos orgánicos 

conocidos como catequinas, debido a que contiene un fragmento de catequina en 3,4-dihidro-

2-cromeno-3,5,7-tiol (Figura 7 B), la cual cumple con la estructura química C6-C3-C6 

(Figura 7 C). 

 

La (-)-epicatequina se encuentra en diversos alimentos como las uvas, el té verde, la caña de 

azúcar, la manzana, los frutos de los espinos, en variedades de arbustos, en el cacao y el 

chocolate; en estos últimos en mayor cantidad (Miller et al., 2009). Casi el 10% del peso del 

Figura 7 A) Estructura de la (-)-epicatequina, 

B) representación de la catequina dentro de la 

estructura de la (-)-epicatequina, C) 

representación de los flavonoles con la 

numeración correspondiente de los C de cada 

anillo. 
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polvo de cocoa corresponde a polifenoles totales, por tal motivo la (-)-epicatequina es uno de 

los enfoques terapéuticos para distintas enfermedades musculares más prometedor, pues ha 

demostrado incrementar la masa muscular promoviendo su regeneración; en nuestro grupo 

de trabajo se utiliza un ratón deficiente de un gen muscular que promueve el desarrollo de 

distrofia muscular y una cardiopatía dilatada llamado δ-salcoglicano (δ-KO), con el cual se 

ha demostrado que (-)-epicatequina disminuye la fibrosis en el músculo de este ratón, además 

de provocar cambios en la expresión de proteínas y enzimas que intervienen en el sistema de 

control oxidativo y aumenta la expresión de otras proteínas que intervienen en el crecimiento 

y regeneración muscular (Figura 8) (Ramirez-Sanchez et al., 2014). 

 

Adicionalmente se han demostrado efectos en otros tejidos como en músculo cardiaco; se 

encontró que con estimulo de (-)-epicatequina, se activa la vía de señalización de 

fosfoinositida 3-quinasa (PI3K)/ proteína quinasa B (Akt)  y Ca2+/proteína quinasa II 

dependiente de calmodulina (Ca2+/CAMI/CaMKII), que se ha asociado con la hipertrofia del 

músculo cardiaco tanto por atrofias fisiológicas como patológicas, induciendo un aumento 

en la masa cardiaca en modelo v murino, de manera similar a como se ve incrementado en el 

ejercicio (De los Santos et al., 2017). Aunado a esto se ha observado en nuestro grupo de 

trabajo que Epi aumenta la expresión del miRNA 206, el cual es una clase de miRNA 

expresado en músculo cardiaco y músculo esquelético, identificados como determinante 

esencial en el desarrollo y la regeneración muscular. Por otro lado, se han evaluado los 

Figura 8 Efectos de (-)-

epicatequina sobre la fibrosis 

tisular Se utilizó la tinción 

tricromíca de Masson en 

secciones de tejido de 

cuádriceps. Los ratones 

distróficos δ-KO evidenciaron 

altos niveles de fibrosis en ME 

(B) que se normalizaron con el 

tratamiento (-)-epicatequina (D). 

(Ramirez-Sanchez et al., 2013) 
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efectos de (-)-epicatequina en modelos in vitro, exhibiendo un incremento en la expresión de 

cadena pesada de miosina (MHC), MyoD y Miogenina aumentando la conversión miogénica 

de los fibroblastos (Lee et al., 2017).  

Aunque los mecanismos mediante los cuales este flavonol induce sus efectos en el músculo 

esquelético, no se han esclarecido completamente, ofrece un panorama beneficioso como una 

terapia coadyuvante efectiva contra el desgaste muscular secundario a diversas patologías o 

eventos fisiológicos. Por tal motivo, en el presente trabajo lo que se busca determinar es si el 

uso de epicatequina favorece a nivel molecular la hipertrofia del músculo esquelético, 

proponiéndose como una alternativa terapéutica coadyuvante en diferentes patologías.  
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3. JUSTIFICACIÓN 

El tejido muscular interviene en un conjunto de funciones metabólicas significativas, es por 

ello que la falta de masa muscular puede asociarse directa o indirectamente a una mayor 

probabilidad de sufrir enfermedades metabólicas y cardiovasculares. Estas enfermedades, 

pueden observarse con mayor frecuencia durante el envejecimiento y en patologías genéticas 

como la DMD. De acuerdo con el Censo de Población y Vivienda 2020 del INEGI, la 

prevalencia de alguna discapacidad en México es del 4.9 % en la población total del país; y 

de este porcentaje, el 48% corresponde a discapacidad motriz. La distribución por edad, 

corresponde a la mayor parte en el grupo de mayores de 60 años concentrado en el 40.9%, 

causado principalmente por sarcopenia con una prevalencia de entre 15 y 20 por ciento, la 

cual se va incrementando conforme aumenta la edad. 

La secretaria de salud dividide por grupos la frecuencia de sarcopenia en adultos mayores, 

siendo de 60 a 70 años una frecuencia de alrededor del 5 y 10 por ciento, para los adultos de 

70 a 80 años de entre el 10 y el 15 por ciento. los de edad comprendida entre 80 a 90 con un 

15 a 20 y finalmente los mayores de 90 años pueden llegar a presentar hasta un 30 a 40 por 

ciento de frecuencia. Como ya se mencionó antes, la sarcopenia puede ser progresiva y los 

síntomas comunes son: debilidad, cansancio y falta de energía, por lo que la actividad física 

resulta inverosímil como alternativa terapéutica. 

Por otro lado, la DMD es una enfermedad infantil de origen genético, que afecta a uno de 

cada 3 mil 500 recién nacidos a nivel mundial. Esta enfermedad se caracteriza por la debilidad 

muscular progresiva, la cual se detecta de los tres a los cinco años de edad con pronóstico 

grave. Los niños que portan esta enfermedad, no caminan, presentan dificultad para marchar 

y la debilidad muscular tiende incrementarse conforme van creciendo. Esta condición, se 

encuentra dentro del grupo de enfermedades raras o también llamadas huérfanas a nivel 

mundial, pues estás no tienen cura. 

Por este motivo, en este trabajo se busca determinar a nivel molecular el efecto de la 

Epicatequina sobre los factores reguladores miogénicos y la hipertrofia, para proponerse 

como una alternativa terapéutica coadyuvante en patologías del ME. 

 

https://cuentame.inegi.org.mx/poblacion/discapacidad.aspx
https://www.gob.mx/salud/prensa/sarcopenia-enfermedad-que-causa-perdida-muscular-en-adultos-mayores
https://www.gob.mx/salud/prensa/015-distrofia-muscular-duchenne-afecta-a-1-de-cada-3-500-recien-nacidos-a-nivel-mundial
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4. OBJETIVO 

4.1. Objetivo general 

Evaluar el efecto del flavonol (-)-epicatequina sobre la expresión de factores reguladores 

miogénicos y la hipotrofia de las fibras musculares mediante ensayos de western blot y 

análisis histológicos del músculo esquelético en ratones sanos, para proponerse como una 

posible alternativa terapéutica coadyuvante en patologías del músculo esquelético. 

4.2. Objetivos particulares 

• Control, mantenimiento y tratamiento de ratones tipo sanos con Epicatequina y 

DMSO cada 12 horas durante 15 días, en una dosis de 1 𝑚𝑔 𝑘𝑔⁄  de masa corporal de 

cada ratón.  

• Obtención de las condiciones óptimas para llevar a cabo los ensayos de western blot 

y las técnicas histológicas para la tinción de tejido muscular. 

• Determinación del área de las fibras musculares de ratones sanos CD-1 tratados con 

el Flavonol Epicatequina mediante microscopía de campo claro y tinción histológica 

con H&E,  

• Evaluación de la expresión de factores reguladores miogénicos, MyoD y MyoG en 

extractos de proteína total de cuádriceps de ratones sanos CD-1 tratados con el 

Flavonol Epicatequina mediante ensayos de western blot y análisis densimétrico. 

 

5. HIPÓTESIS 

El tratamiento con el flavonol Epicatequina incrementará la expresión de los factores 

reguladores miogénicos y/o inducirá la hipertrofia de las fibras musculares en ratones sanos. 
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6. DIARAMA METODOLÓGICO 
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7. MATERIAL Y MÉTODOS 

7.1. Experimento con ratones CD-1 

Se utilizaron doce ratones CD-1 a partir de los 2,5 meses de edad, distribuidos aleatoriamente 

en dos lotes. El primer lote control (Crl) se le administró DMSO (debido a que es el vehículo 

de disolución del flavonol Epi) y al segundo lote el fitoquímico (-)-epicatequina (Epi) en una 

dosis de 1mg/kg de masa corporal, por cánula oral dos veces al día (mañana y noche) durante 

dos semanas, calculado de la siguiente manera la dosis correspondiente para cada ratón; 

considerando que el peso de los ratones oscila entre los 17 y 18 g: 

18 𝑔𝑝𝑒𝑠𝑜 𝑑𝑒𝑙 𝑟𝑎𝑡𝑜𝑛 ⟨
1 𝑘𝑔

1000𝑔 |
1 𝑚𝑔𝐸𝑝𝑖𝑐

1 𝑘𝑔𝑝𝑒𝑠𝑜 𝑑𝑒𝑙 𝑟𝑎𝑡𝑜𝑛
⟩ = 0.018 𝑚𝑔𝐸𝑝𝑖  

El tratamiento se basó en un estudio previo que indicó los efectos beneficiosos de Epi sobre 

los tejidos musculares (Gutierrez-Salmean et al., 2014). Extracción de músculo de ratones 

CD-1 

Después del tratamiento, los ratones fueron sacrificados con ketamina y sedación con 

Xilazina seguida de dislocación cervical. Luego, el músculo esquelético (cuádriceps femoral, 

Q.A.) se diseccionaron siguiendo la localización de la figura 9 e inmediatamente se almacenó 

a -80 ° C hasta su posterior uso. 

 

Figura 9 A) Sacrificio de los ratones por medio de una inyección de pentobarbital. B) Disección de los 

tejidos de las piernas de los ratones 
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Figura 10 Músculos de referencia para la extracción de los ratones Se puede observar el músculo tibial 

anterior (TA), por debajo del tibial se observa el músculo extensor largo de los dedos (EDL), de lado vertical 

de la pierna se observa el gastrocnemios (Gas), por debajo del gastrocnemios, se puede observar el solio 

(Sol)(Kochi et al., 2013) y finalmente en la parte superior interna el cuádriceps femoral (QF)(Wang et al., 

2017)  

Cabe resaltar que el comite de ética aprobó el experimento con animales de la Asociación 

Médica Mundial (Declaración de Helsinki) y las Directrices de los Estados Unidos para el 

Cuidado y Uso de Animales de Laboratorio del Instituto de Recursos Animales de 

Laboratorio autorizados en México por la Academia Nacional de Medicina de acuerdo con 

la Norma Oficial Mexicana NOM-062-ZOO-1999. Adicionalmente, obtuvimos la 

aprobación del Comité Interno para el Cuidado y Uso de Animales de Laboratorio (No. 

CICUAL-04/15-08-2014) de la Facultad de Medicina del Instituto Politécnico Nacional de 

México. 
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7.2. Histología 

Después de la disección de las muestras del ME, los Q.A. se incrustaron con Tissue-Tek y 

posteriormente se congelaron en 2-metilbutano para almacenarlos a -80 °C hasta el 

procesamiento. Para la evaluación de la morfología muscular, se obtuvieron secciones 

transversales seriadas de 10 µm de espesor mediante el uso de un criostato preenfriado a -

20°C. Más tarde, las criosecciones se sometieron a tinción de hematoxilina y eosina, de la 

siguiente manera:  

Se llevaron los portaobjetos del congelador de -80 °C a temperatura ambiente y se procedió 

a incubar los portaobjetos en cada una de las soluciones con los tiempos establecidos en la 

Tabla 1; una vez terminado el tren de tinción (Figura 11), (Wang et al., 2017) se colocaron 

en una campana de extracción hasta que quedaron secos.  

 

 

 

Se ensamblaron con medios de montaje a base de xileno y se cubrieron con portaobjetos. Los 

portaobjetos se guardaron a temperatura ambiente. 

Finalmente, la medición del área de sección transversal se realizó utilizando el software 

AxioVision (Zeiss) en 1200 secciones. 

7.3. Extracto total de proteína de tejido  

Para realizar el extracto total de proteínas de cada músculo, se cortó y pesó 100 mg de tejido, 

posteriormente cada sección de tejido fue macerado con nitrógeno líquido en un mortero. 

Una vez que, el tejido fue pulverizado, se vació en un tubo de 1.5 ml, al cual se le agregó 400 

µl de buffer de lisis y 10 µl de inhibidores. 

Figura 11 Representación gráfica del carril de tinción H&E 

para las muestras del SkM. (Gutierrez-Salmean et al., 2014)  

Tabla 1 Soluciones para la tinción 

con el tiempo de exposición para 

los portaobjetos 
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Finalmente, la suspensión se vortexeó 3 veces cada 5 segundos, con reposos de 10 segundos 

entre cada ciclo y se dejó en el rotor orbital durante 30 min a 4°C. Posteriormente se 

centrifugó a una velocidad de 13500 rpm durante 10 min a 10°C, y se recuperó el 

sobrenadante, el cual contiene las proteínas totales de cada muestra de tejido. El sobrenadante 

se cuantificó por medio de una curva de calibración y se guardó a -20°C. 

7.4. Cuantificación de extracto total de proteína (ETP) 

Para la cuantificación de proteína se realizó una curva de calibración a partir de un stock 

1mg/ml de albúmina de suero bovino (BSA) (Tabla 2). 

Tubos Vol. Final µl de stock BSA µl de  𝑯𝟐𝑶 Concentración mg/ml 

1 100 µl 5 µl 95 µl 0.05 

2 100 µl 10 µl 90 µl 0.1µl 

3 100 µl 20 µl 80 µl 0.2µl 

4 100 µl 30 µl 70 µl 0.3 µl 

5 100 µl 40 µl 60 µl 0.4 µl 

6 100 µl 50 µl 50 µl 0.5 µl 

7 100 µl 0 µl 100 µl 0 
Tabla 2 Disoluciones del stock de BSA para la preparación de la curva de calibración para la 

cuantificación de proteínas 

Para poder leer las muestras de ETP fue necesario diluirlas 1/10. Posteriormente se colocó 

en una microplaca de 96 pozos 10 µl tanto para la curva como para las muestras y 200 µl de 

reactivo de Bradford diluido 1:5 con agua inyectable. 

 

Figura 12 Llenado 

de las muestras en 

la microplaca para 

la lectura del 

espectrofotómetro 
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Se leyó en un espectrofotómetro de microplacas xMark ™ controlado por un software basado 

en una computadora de escritorio (PC), y los datos se registraron en un archivo en la PC. 

7.5. Integridad del extracto total de proteína 

Para poder determinar la integridad del EPT se realizó un gel para separación de proteínas 

por dodecilsulfato de sodio (SDS)-Poliacrilamida discontinua vertical (tabla 3). 

Tipo de gel Gel 𝑯𝟐𝑶 Acrilamida 
Buffer 

SDS APS TEMED 
pH= 8.8 pH= 6.8 

Concentrador 3% 3.2 ml 0.5ml - 1.25 0.05ml 25µl 5µl 

Separador 8% 2.35 ml 1.35 ml 1.25 - 0.05ml 25µl 2.5µl 
Tabla 3 Volúmenes correspondientes para la preparación de los geles de poliacrilamida al 3% y 8% 

Se agregó en un cartucho la solución del gel separador y se dejó polimerizar 

aproximadamente 20 min; una vez polimerizado se agregó la solución del gel concentrador 

y se dejó polimerizar. Posteriormente la muestra se trató con SDS (a mayor concentración 

que en la composición del gel) con β-mercaptoetanol y se calentó por 5 min a 90-100°C, para 

provocar la desnaturalización y para reducir los puentes disulfuro, separando así las 

subunidades de la proteína y permitiendo que se extiendan por efecto del SDS.  

Se colocó por pozo 50 µg de extracto total de proteína y se corrió con un buffer de corrida 

preparado con 30.3g de Tris base, 144g de glicina, 10g de dodecilsulfato de sodio (SDS) y 

aforado a 1L con H2O destilada, pousando las siguientes cond8iciones: 60 min 100 volts 40 

mA (Figura 13). 

 

Figura 13 Representación gráfica del llenado de cada pozo del gel de poliacrilamida, así como el flujo de 

corrimiento de las proteínas respecto a su carga 

Una vez terminada la electroforesis, el gel se tiñó con azul coumassie al 0.05% por 30 min 

en agitación constante; posteriormente se destiño por 3 horas en H2O cambiándola cada hora. 
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7.6. Western blot  

7.6.1. Electroforesis 

Para la electroforesis se usaron geles de poliacrilamida (SDS-PAGE) por las siglas en 

inglés de Sodium Dodecil Sulphate Poly Acrylamide Gel Electrophoresis, del 8% y del 

2 al 14% (éste último en gradiente), los cuales fueron utilizados a una condición de 90 

Volts durante 150 minutos 

 

Figura 14. Formación del gel. 1 empezando por el gel separador en la base; 2 en la parte superior se 

agrega el gel separador, diseñado para formar los pozos donde se coloca la carga proteica. 3. El cartucho 

de corrida se conecta a la fuente de poder por medio de los electrodos y se coloca el buffer de corrida 

montado en el tanque (4) y se conecta y programa a la fuente de poder. 5. Una vez terminada la corridas 

se retira el gel y se tiñe con Coomassie(Chrambach and Jovin, 1983; Laemmli, 1970, p. 4; McLellan, 

1982; Ornstein, 2006).  

Por pozo se cargan 50 µl de muestra calculado de la siguiente manera:  

50 𝜇𝑔 ⟨
1 𝑚𝑔

1000 𝜇𝑔 |
1 𝑚𝑙𝑚𝑢𝑒𝑠𝑡𝑟𝑎

𝑚𝑔𝑚𝑢𝑒𝑠𝑡𝑟𝑎
|

1000 𝜇𝑙
1 𝑚𝑙

⟩ = 𝜇𝑙𝑝𝑜𝑟 𝑝𝑜𝑧𝑜 

Se agrega 1 µl de Buffer de carga por cada 3 de extracto total de proteína; es decir que si se 

requiere tomar 3 µl de extracto se debe agregar 1 µl de Buffer de carga para ver su 

desplazamiento a lo largo del gel. Una vez cargado cada pozo, se corre por 60 min 100 volts 

40 mA; posteriormente el gel se tiñe en Azul de cooumassie y se destiñe por 3 horas 

obteniendo el siguiente gel (Figura 18). 
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7.6.2. Transferencia 

La transferencia se realizó en un sistema húmedo, utilizando Buffer de transferencia (Tris-

base y glicina) al 20% de metanol, a una condición de 250 mA durante 180 min a 4°C. 

7.6.3. Western blot 

Para poder revelar las proteínas se cortaron las membranas de nitrocelulosa a la altura 

aproximada de la proteína a estudiar y se lavó en rojo Ponceu con solución salina tamponada 

con tris y 0,1% de Tween (TBST) por lo menos 2 veces entre 1 o 2 min. Posteriormente se 

incubó 1 hora con solución bloqueadora a Tamb y se realizaron 3 lavados de 15 min, para 

incubarse de nuevo en el anticuerpo primario por 16 horas en agitación constante a 4°C. 

Una vez trascurrido el tiempo, se hicieron 3 lavados con TBST de 15 min cada uno y se 

dejaron incubando con el anticuerpo secundario por 1 hora disueltos en leche. Posteriormente 

se realizaron 4 lavados en TBST por 15 min. 

Proteína Peso molecular Anticuerpo primario Anticuerpo secundario 

MyoG 30 kDa Ratón Anti-Ratón 

MyoD 37 kDa Ratón Anti-Ratón 

GAPDH 37 kDa Conejo Anti-Conejo 
Tabla 4 Peso de las proteínas estandarizadas, así como los anticuerpos correspondientes y la 

nomenclatura del control negativo que se utilizó 

Al finalizar los últimos lavados, se procedió al revelado de las membranas con Super Signal 

West Femto Maximum Sensitivity Substrate de ThermoFisher #cat 34095. El volumen 

ocupado dependió del tamaño de la membrana a revelar. Con las membranas en TBST, se 

escurrieron por 40 segundos para colocar sobre el lector, previamente colocada la solución 

de revelado y evitando la presencia de burbujas. Las imágenes se obtuvieron mediante C-

DiGit® Blot Scaner y haciendo uso del programa Image StudioTM Lite para el análisis 

densitométrico. 

7.7. Análisis estadístico  

Todos los experimentos incluyeron al menos tres réplicas biológicas. Se utilizó la prueba T 

de Student de dos colas para determinar las diferencias significativas entre el grupo de control 

y el grupo tratado. P<0,05 indica una diferencia estadísticamente significativa. 
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8. RESULTADOS  

8.1. Estandarización de la tinción hematoxilina y eosina (H&E). 

Para iniciar la evaluación de la morfología muscular, se obtuvieron primero las secciones 

transversales seriadas de 10 µm de espesor mediante el uso de un criostato preenfriado a -

20°C, para poder observar que el tejido estuvo bien colocado se sometieron a tinción de 

hematoxilina y eosina, buscando estandarizar la tinción a la par. 

 

Figura 15 Estandarización del corte y la tinción H&E. Se puede observar gradualmente como 

se iba mejorando el corte del tejido. Fotografías de microscopía simple (100X) 

El corte y fijación del tejido en el portaobjetos fue mejorando entre un tejido y otro como se 

observa en la figura 15, cabe mencionar que la Figura 15A el corte se hizo en la punta del 

QA por lo que el tejido en esta zona estaba comprometido con el Tissue-Tek, mientras más 

se desgastaba el tejido mejor salían los cortes como se observa en la figura 15F. 

En cuanto a la estandarización de la tinción H&E fue necesario filtrar la hematoxilina por la 

cristalización que ya empezaba a hacerse, pero al seguir el carril de montaje la última parte 

con los medios de montaje a base de xileno al momento de cubrir con portaobjetos se generó 

burbujas muy evidentes como se ve en la figura 14A y D, por lo que se modificó esperar un 
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poco y colocar de manera cuidadosa e inclinado para evitar la formación de burbujas en el 

tejido. 

8.2. Análisis de la tinción H&E 

Se obtuvieron 8 cortes con la tinción H&E del músculo de los ratones tratados con Epi y 8 

de los ratones control teniendo en total 16 cortes; por cada corte se tomaron 75 fotos dejando 

1200 secciones de análisis final; la medición del área de sección transversal se realizó 

utilizando el software AxioVision (Zeiss). 

 

Figura 16 Software AxioVision (Zeiss). En este software se puede contornear las áreas de las fibras y 

obtener las medidas en µm ajustando a la escala del objetivo con el que se tomó la imagen. 

 

Tabla 5 Tabla arrojada por el sofware AxioVision 
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Para cada imagen se tomaron aleatoriamente 20 fibras y se midió su área, obteniendo 20 

datos expresados en la tabla, como se muestra en la figura 16, de esta tabla que arroja el 

software solo se utiliza la primera y tercera columna; cómo se puede observar; el número de 

área se obtuvo en µm2.  

Una vez analizado todas las imágenes, se agrupan los datos por el ratón que se analizó; por 

lo tanto, se obtuvieron 1200 fibras totales, de las cuales 600 corresponden a las fibras de los 

ratones tratados con Epi y 600 correspondientes a las fibras de los ratones control. Esta 

agrupación se analizó de manera estadística con el software IBM SPSS Statistics 26, a partir 

del análisis t de student. 

 

Figura 17 Fotografías de cortes transversales de Q.A. de ratón bajo la tinción H&E tomada por microscopía 

simple (100X) Se puede observar el comparativo de las fibras musculares del ratón control vs el tratado con 

Epi. 

En la figura 17 se puede observar las diferencias de tamaño que existen entre las fibras de 

los ratones control vs los tratatos con Epi, las fibras seleccionadas en asterisco (*) en el corte 

transversal del Q.A. se pueden ver mas grandes; es decir, el area de estas fibras es más grande 

en comparacion con demas fibras del corte, si comparamos estas con el corte transversal del 

Q.A. control, se puede observar que no tienen el mismo tamaño que las fibras tratadas con 

Epi. Esta diferencia entre ambos cortes se puede ver de manera estadística, como se ve en el 

grafico 1 se puede observar que el area de las miofibras tratadas con Epi representan una 

mayor area en comparacion con las miofibras control, mostrando una diferencia significativa 

con un valor de  𝑝 = 0.019.  
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Gráfico 1 Comparación entre las miofibras tratadas con (-)-Epicatequina vs las miofibras 

control. El histograma de la zona muestra la distribución de celdas en Ctrl (barras negras) y 

grupo Epi (barras grises), el aumento significativo del tamaño del área en las fibras de los ratones 

tratados con Epi. *p= 0.019 vs. grupo Ctrl por prueba t de Student, n = 1200). 

Una vez visto el efecto del flavonol (-)-epicatequina de manera histologica, procedimos a 

realizar el análisis de proteina para poder determinar el efecto que produce a nivel molecular. 

8.3. Estandarización western blot 

8.3.1. Cuantificación del ETP. 

Las proteínas forman un complejo colorido con azul brillante de Cooumassie o Bradford, el 

color es directamente proporcional a la concentración, esto es; a mayor concentración mayor 

intensidad de color. Con base en estas propiedades, se realizó la cuantificación por 

espectrofotómetro de placa a partir de un patrón externo. Se generó una curva patrón a 

diferentes concentraciones conocidas, y se leyeron las muestras a 595 nm, con las 

absorbancias obtenidas se realizó un gráfico de concentración vs absorbancia. En el gráfico 

2, se observa el comportamiento del extracto de concentración de proteínas. 
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Gráfico 2 Curva de calibración de la proteína estándar a una longitud máxima de 595nm, con los valores de la 

ecuación de la recta 

 

 

Tabla 6 Concentraciones de la curva de calibración con la media de las absorbancias consideradas para la 

regresión lineal 

Para cuantificar las proteínas, y disminuir el efecto del error por medio de un cálculo 

estadístico, se prepararon las muestras por triplicado como se muestra en la tabla 18, donde 

se observa la media de las absorbancias considerada para la regresión lineal. 
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De los cálculos obtenidos, se les aplicó el factor de dilución para conocer la concentración 

real de proteínas; es decir, se disolvió 1 µl de muestra en 40µl de 𝐻2𝑂𝐼𝑛𝑦𝑒𝑐𝑡𝑎𝑏𝑙𝑒 es necesario 

aplicar la siguiente ecuación: 

𝐶𝑜𝑛𝑐𝑒𝑛𝑡𝑟𝑎𝑐𝑖𝑜𝑛 𝑑𝑒 𝑙𝑎 𝑑𝑖𝑙𝑢𝑐𝑖𝑜𝑛 (
40 𝜇𝑙

1 𝜇𝑙
) = 𝐶𝑜𝑛𝑐𝑒𝑛𝑡𝑟𝑎𝑐𝑖𝑜𝑛 𝑟𝑒𝑎𝑙 𝑑𝑒 𝑙𝑎 𝑚𝑢𝑒𝑠𝑡𝑟𝑎 

8.3.2. Integridad del ETP 

Considerando que las proteínas están formadas por cadenas aminoácidos que requieren 

plegarse, es decir adquirir su conformación nativa, con la finalidad de generar una estructura 

y función determinada; la purificación de proteínas consta de que la muestra se divida en 

fracciones a lo largo de todo el proceso hasta obtener el extracto total de proteínas (ETP) por 

lo que es posible que durante la purificación la muestra se dañe. Para poder observar proteínas 

íntegras se debe ver una banda estrecha cercana al pozo en que se colocó ETP. Si está 

fragmentada, se observará una banda de más de un cm de ancho o un sendero luminoso en el 

carril de la muestra que cortan a lo largo las proteínas (Velázquez et al., n.d.). 

Para conocer la integridad de las proteínas, de un gel de poliacrilamida discontinua vertical, 

que contienen dodecil sulfato de sodio, denominando esta técnica como “SDS‐PAGE”. Las 

placas de gel de poliacrilamida se forman por la co‐polimerización de la acrilamida para lo 

cual se utiliza un agente entrecruzador como la N,N’‐metilen bis‐acrilamida en presencia de 

un catalizador de ion persulfato en forma de persulfato de amonio y un iniciador como 

TEMED (N,N,N,N'‐tetrametilendiamina) SDS-Poliacrilamida utilizando 2 geles un 

concentrador localizado en parte superior del sistema formando los pocillos donde se 

depositarán las muestras en una concentración del 3%, y el separador que forma el cuerpo 

del gel por donde migrarán y se separarán las proteínas en una concentración al 8% (figura 

18-1 y 2) (Pérez et al., 2015; Peterson et al., 1975). Cuando se muestran las bandas bien 

definidas de cada muestra en el gel, indica que el extracto de total de proteína está 

completamente integro.  
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Por otro parte, si el voltaje o el amperaje fluctúa demasiado provoca un efecto en las bandas 

de las proteínas, como se muestra en la figura 19 al final de cada pozo se observa el frente 

de corrida (marcada como una línea continua azul); por debajo del frente de corrida, se 

pueden observar proteínas de peso molecular más pequeños que se eluyen así debido al poro 

del gel de acrilamida. 

 

8.3.3. Estandarización de la inmunotransferencia 

Una vez revisada la integridad de ETP, se estandariza la electroforesis; se prepararon geles 

de poliacrilamida (SDS-PAGE) a diferentes concentraciones, para obtener condiciones donde 

las proteínas de estudio se prepararon en condiciones óptimas de los geles a las 

concentraciones de 8% para el concentrador y del 2% al 14% para el separador (éste último 

Figura 18 Gel de integridad al 

8% para el extracto total de 

proteína de E1 al E6 y de D1 al 

D6 teñido con azul de coumassie 

 

Figura 19 Gel de 

integridad al 8% para el 

extracto total de proteina 

de E1 al E6 y de D1 al D6 

teñido con azul de 

coomassie 
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en gradiente), bajo las siguientes condiciones de potencial eléctrico y tiempo de 90 Volts 

durante 150 minutos. 

Para la transferencia se realizaron pruebas en un sistema húmedo, utilizando buffer de 

transferencia (Tris-base y glicina) al 20% de metanol, a diferentes condiciones, buscando las 

mejores condiciones de transferencia del gel de poliacrilamida a la membrana de 

nitrocelulosa, quedando a una condición de 250 miliamperes durante 180 minutos a 4°C.  

 

Figura 20 A) Membrana transferida de miotubos (D1-D7 y E1-E7) teñida en rojo de ponceu y B) Gel de 

Poliacrilamida después de la transferencia teñido con azul de coumassie 

Como se observa en la figura 20 A la transferencia de las proteínas fue casi en su totalidad, 

para comprobar que se efectuó por completo, se puede observar que en la figura 20 B el gel 

no presenta proteínas más que en la parte superior, las cuales corresponden a proteínas con 

un peso molecular por arriba de los 250 kDa, en nuestro caso esa pequeña cantidad de 

proteínas no afecta al momento de hacer el análisis de western blot debido a que las proteínas 

que buscamos están por debajo de ese peso molecular entre los 55 kDa y 25 kDa.  

Alguno de los problemas más comunes al momento de realizar la transferencia es que las 

proteínas se degradan al momento de realizar la electroforesis por lo que al momento de 

transferir se observa una línea vertical a lo largo del pozo transferido lo cual indica que las 

proteínas trasferidas están fragmentadas y por lo tanto la concentración de estas se verá 

afectada (Figura 21). Por otro lado, si no se controla la temperatura al momento de transferir, 

el metanol que se encuentra en el buffer de transferencia empieza a evaporar, dejando en la 

membrana huecos vacíos (figura 23), lo cual transferir correctamente la proteína implica que 

la concentración de esta se ve afectada por lo que en estas condiciones no se puede utilizar 
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esa membrana para análisis de western blot ya que no hay proteínas completas para un buen 

análisis. Como se observa en la figura 22  es la forma correcta de ver una membrana 

transferida, con las bandas bien definidas y las proteínas de carga en paralelo con el marcador 

de peso. 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

8.3.4. Estandarización del western blot 

Una vez obtenida la membrana, se corta de acuerdo con el peso molecular de la proteína a 

analizar; en nuestro caso se estandarizaron 2 proteínas reguladoras miogénicas MyoD y 

MyoG, ya que se ha demostrado que MyoD y la miogenina regulan la expresión diferencial 

de genes musculares en músculo adulto;(Antoniou et al., 2014) como control negativo se 

estandarizó la proteína  gliceraldehído-3-fosfato deshidrogenasa (GAPDH) debido a que casi 

todas las células expresan GAPDH de manera constitutiva y su expresión permanece 

relativamente constante bajo estrés; además que cataliza el sexto paso de la glucólisis y su 

actividad contribuye a la producción de energía celular (Hou et al., 2017). Se precedió a 

estandarizar las condiciones de western blot en todo el pozo con un control que solo se 

bloqueó con el anticuerpo secundario, dependiendo si era anti-conejo o anti-ratón, como se 

puede observar en la figura 23 a las 3 proteínas estandarizadas GAPDH con una masa 

molecular (MM) de 37 KDa, MyoG con un (MM) de 30 KDa y MyoD con un MM de 37KDa. 

Figura 21 Membrada de 

transferencia con las 

proteínas degradadas, teñida 

en rojo ponceu 

Figura 23 Membrada de 

transferencia con marcas de 

la evaporación del buffer de 

transferencia, teñida en rojo 

ponceu 

Figura 22 Membrada 

de transferencia en 

condiciones ideales 
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Figura 22 Western blot de las proteínas GAPDH (1A) y su control negativo (1D), 

MyoG (2F), MyoD (2G) y su control negativo (2L) 

8.4. Análisis de la expresión de MyoG y MyoD  

Concluidos los últimos lavados, se procedió al revelado de las membranas con Super Signal 

West Femto Maximum Sensitivity Substrate de ThermoFisher #cat 34095; previamente 

colocada la solución de revelado y evitando la presencia de burbujas, se obtuvieron las 

imágenes de la figura 24, a partir del C-DiGit® Blot Scaner. Se puede observar la altura 

aproximada de los cortes de las membranas de lado izquierdo, así como los niveles relativos 

entre las proteínas de la miofibras control vs las tratadas con Epi; así como el control de carga 

GAPDH que se mantiene constante. MyoD en las 3 membranas tiene un mayor incremento 

en las miofibras tratadas con Epi esto comparado con el incremento de MyoG, que se ve 

ligeramente con un menor incremento. 

 

Figura 23 Imágenes de western blot de MyoD y MyoG de miofibras de ratones 

tratados con –(-) epicatequina vs su control. Se muestran los niveles relativos de las 
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miofibras tratadas vs su control por triplicado, así como el rango de masa molecular 

de cada proteína. 

Se puede observar que el grupo tratado muestra un incremento significativo respecto al 

control, teniendo en el caso de MyoD p= 0,0028 y miogenina p= 0,0031 en las fibras del 

músculo esquelético de ratones tratados con epicatequina.  

 

Gráfico 3 Gráfica de los niveles relativos de Miogenina y MyoD de los grupos tratados y controles. Se 

muestran los niveles relativos de MyoG y MyoD de las miofibras de los grupos tratado y su control, 

observando un incremento de la proteína con una significancia de una p=0.0028 para el caso de MyoD y 

de p=0.0031 para el caso de miogenina. Los gráficos de barras muestran el análisis de densitometría de 

proteínas/GAPDH. n= 6 animales. El análisis estadístico se realizó mediante la prueba t de Student. 
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9. DISCUSIÓN 

Se sabe que la actividad física induce cambios en distintas vías reguladoras del músculo 

esquelético; sin embargo en numerosas afecciones crónicas, en condiciones como las 

distrofias musculares, la caquexia y la sarcopenia; la pérdida muscular es avanzada y la 

realización de la actividad física resulta inverosímil como alternativa terapéutica; por lo que 

cada vez tiene más importancia la búsqueda de moléculas de origen natural para el desarrollo 

de terapias alternativas para el tratamiento de patologías musculares, como una opción al 

ejercicio que impulse la regeneración muscular; el flavonol (-)-epicatequina ha demostrado 

ser un fitofármaco que promueve la mejora del músculo esquelético durante un proceso 

regenerativo y ha sido clasificado como un mimetizador del ejercicio (Lee et al., 2017; Petriz 

et al., 2017; Porter et al., 2015). 

A pesar de que muchos estudios recientes han demostrado que esta molécula ejerce efectos 

benéficos en el proceso de regeneración muscular, las vías de acción que emplea –(-) 

epicatequina aún permanecen sin esclarecerse en su totalidad; sin embargo, ofrece un 

panorama favorable como una terapia coadyuvante efectiva contra el desgaste muscular 

secundario a diversas patologías o eventos fisiológicos. Los estudios realizados por nuestro 

grupo demostrado que Epi también induce la biogénesis mitocondrial donde se observa un 

incremento en el nivel de proteína antioxidante y su actividad, teniendo un impacto favorable 

en múltiples mecanismos reguladores moleculares del músculo esquelético. Por lo que se 

planteó la hipótesis de que el flavonol epicatequina incrementará la expresión de los factores 

reguladores miogénicos y/o inducirá la hipertrofia de las fibras musculares en ratones sanos. 

Considerando que MyoD y MyoG son reguladores relevantes del crecimiento muscular 

adulto se evaluó el nivel proteico de estos factores de transcripción en los ratones tratados 

con Epi, mostrando un incremento significativo en ambos casos el flavonol indujo un 

incremento significativo de MyoD (p= 0.0028) y miogenina (p= 0.0031) en las fibras 

musculares. Lo cual fue comparado con los datos obtenidos de la tinción H&E, donde se 

observa que Epi indujo la regulación de la hipertrofia de las fibras del músculo esquelético 

con un valor significativo de p= 0.019. 
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10. CONCLUSIONES 

Considerando la regulación ascendente que el ejercicio induce en las vías reguladoras del 

músculo esquelético se debe en gran medida a la correlación con el aumento de las proteínas 

miogénicas MyoD y los niveles de miogenina y la hipertrofia de las fibras musculares. En 

esta investigación al evaluar el efecto del flavonol (-)-epicatequina sobre la expresión de 

factores de reguladores miogénicos, se considera que el incremento en la expresión tanto de 

MyoD y MyoG podría fungir como un posible coadyuvante al ejercicio; este estudio 

proporciona evidencia de que Epi puede inducir la regulación a la alza de los factores 

reguladores miogénicos MyoD y MyoG y la hipertrofia de las fibras del músculo esquelético.  
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12. APENDICE Abreviaturas y siglas 

ADN Ácido desoxirribonucleico 

ATP Adenosín trifosfato. Nucleótido 

fundamental en la obtención de energía 

celular. 

bHLH Familia básica de hélice-bucle-

hélice 

BSA Seroalbúmina bovina 

CICUAL Comité Interno para el Cuidado 

y Uso de Animales de Laboratorio 

Crl Grupo Control. 

DM2 Diabetes mellitus tipo 2 

DMD Distrofia Muscular de Duchenne 

DMSO Dimetilsulfóxido 

Epi Epicatequina 

ETP Extracto total de Proteina 

GAPDH Gliceraldehído-3-fosfato 

deshidrogenasa 

GLUT4 Transportador de glucosa tipo 4 

H&E Hematoxilina y Eosina 

IBM SPSS Statistical Package for the 

Social Sciences (Paquete Estadístico para 

las Ciencias Sociales 

INEGI Instituto Nacional de Estadística y 

Geografia. 

IUPAC Unión Internacional de Química 

Pura y Aplicada 

ME Musculo esquelético 

MHC Cadena pesada de Miosina 

MM Masa molecular 

MPC Células precursoras miogénicas 

MRF Factor Regulador Miogénico 

Mrf4 Factor Regulador Miogénico 4 

MuSC Células satélites 

Myf5 Factor Regulador Miogénico 5 

MyoD Miogenina número 1 

MyoG Miogenina 

NOM Norma oficial mexicana 

Pax 3 Proteína de caja emparejada Pax-3 

Pax 7 Proteína de caja emparejada Pax-7 

Q.A. Cuádriceps 

SDS Dodecil sulfato de sodio 

SDS-PAGE Dodecil sulfato de sodio 

poliacrilamida 

TBST Mezcla de solución salina 

tamponada con tris y polisorbato 

WB Western Blot 
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DMD, 15, 21, 52 

DMSO, 22, 24 
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Epi, 19, 24, 32, 33, 34, 35, 41, 43, 44 

ETP, i, ii, 27, 35, 37, 38 
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GAPDH, 30, 40, 41, 42 
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H&E, ii, 22, 31, 32, 34, 43 
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IBM SPSS, 33 
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NOM, 25 

P 
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SDS, 28, 29, 37, 38, 48 

SDS-PAGE, 29, 38 

T 

TBST, 30, 31 
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WB, 4 
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13. APÉNDICE I 

Artritis Reumatoide: Enfermedad reumática crónica que se caracteriza por la afectación de 

las articulaciones periféricas (manos, pies, muñecas, hombros, codos, caderas y rodillas). En 

las que se produce dolor, hinchazón secundaria a la inflamación de la membrana sinovial y 

rigidez sobre todo por la mañana o después de periodos prolongados de reposo; además de 

dañar las articulaciones y los tejidos circundantes (tendones y músculos), puede provocar una 

disminución de la movilidad y de la función articular, la inflamación crónica puede afectar a 

otros órganos como el corazón, el pulmón o el riñón.(Lora et al., 2018; Sayah and English, 

2005) 

Atrofia: Desgaste (adelgazamiento) o pérdida del tejido muscular. 

Caquexia: Estado de extrema desnutrición, atrofia muscular, fatiga y debilidad. 

Caquexia reumatoidea: Es una enfermedad crónico-degenerativa y autoinmune que se 

caracteriza clínicamente por un estado de inflamación crónica de las articulaciones 

sinoviales, dolor, anquilosis y deformaciones que ocasiona diferentes grados de discapacidad 

física.(Ramírez-Villafaña et al., n.d.) 

Catequinas: Antioxidante polifenólico que procede de las plantas en las cuales aparece como 

un metabolito secundario; procedentes de la familia de los flavonoides. 

Criostato: Dispositivos utilizados para realizar cortes histológicos de tejidos congelados.  

Degenerativo: Enfermedad en la cual la función o la estructura de los tejidos u órganos 

afectados empeoran con el transcurso del tiempo. 

Dermomiotomas: Subdivisión (diferenciación) de la parte dorsal de los somitas, que tiene 

lugar durante la embriogénesis. 

Diferenciación: Proceso por el que las células adquieren una forma y una función 

determinada durante el desarrollo embrionario o la vida de un organismo pluricelular, 

especializándose en un tipo celular. 

Distrofia Muscular de Duchenne: Enfermedad determinada genéticamente, ligada al 

cromosoma X, caracterizada clínicamente al producir debilidad muscular progresiva, con una 
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incidencia de 1 por cada 3500-6000 varones nacidos. Está causada por la mutación del gen 

DMD, que codifica la distrofina, una proteína subsarcolemal esencial para la estabilidad 

muscular estructural.(Ortez et al., 2019) 

Espondilitis Anquilosante: Tipo de artritis que afecta principalmente a la columna 

vertebral.(“Espondilitis anquilosante,” 1994) 

Fibrosis: Sustitución del tejido muscular por tejido fibroso o acumulación de fibras de 

colágeno. 

Fitofármacos: La Organización Mundial de la Salud (OMS), define a los fitofármacos como 

productos obtenidos por procesos tecnológicamente adecuados, empleando exclusivamente 

materias primas vegetales, con finalidad profiláctica, curativa, paliativa o para fines de 

diagnóstico.(Guzmán Méndez and Marco Antonio, 2014) 

Flavonol: Compuestos de bajo peso molecular que constan de 15 átomos de carbono con una 

configuración de C6-C3-C6. Esencialmente, su estructura consta de dos anillos aromáticos 

A y B, unidos por un puente de tres carbonos, por lo general en forma de un anillo 

heterocíclico C.(Iñiguez Franco, 2011; Lujano et al., 2019) 

Hipertrofia: Nombre científico dado al fenómeno de crecimiento en el tamaño de las células, 

en este trabajo es refrenté a las células musculares. 

Homeostasis: Estado de equilibrio entre todos los sistemas del cuerpo que se necesitan para 

funcionar correctamente. 

In vitro: (Latín: dentro del vidrio) se refiere a una técnica realizada en un tubo de ensayo, o, 

generalmente, en un ambiente controlado fuera un organismo vivo. 

In vivo: (Latín: dentro de lo vivo), Referente a experimentar dentro o en el tejido vivo de un 

organismo; es decir que, ocurre o tiene lugar dentro de un organismo vivo. 

Locomoción: Actividad que permite moverse de un lugar a otro. 

Lupus Eritematoso Sistémico: Enfermedad autoinmune de curso crónico, de causa 

desconocida y tiene numerosas manifestaciones clínicas y multisistémicas debido a la 

producción de autoanticuerpos contra autoantígenos y a la formación de múltiples 
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inmunocomplejos que median respuestas inflamatorias al depositarse en diversos órganos y 

tejidos.(Clara et al., 2017) 

Mioblasto: Célula indiferenciada con capacidad para sintetizar filamentos finos poco antes 

de su proceso de fusión con otros mioblastos y dar lugar a la formación de miotubos. 

Miofibras: Estructura contráctil que se encuentra dentro del citoplasma de los miocitos del 

tejido muscular y les da la propiedad de contracción y de elasticidad, la cual permite realizar 

los movimientos característicos del músculo. 

Miogénesis: Formación de tejido muscular esquelético, particularmente durante el desarrollo 

embrionario. 

Miotomas: Conjunto de músculos inervados por una raíz nerviosa. 

Mononucleado: Una sola masa celular con muchos núcleos sin separación física entre ellos. 

Myomaker: Es una proteína de membrana específica del músculo necesaria para la fusión 

de mioblastos embrionarios. 

Patología: Rama de la medicina y la biología encargada del estudio de las enfermedades. 

Polimerizar: Proceso químico por el que los reactivos, monómeros se agrupan 

químicamente entre sí, dando lugar a una molécula de gran peso, llamada polímero, o bien 

una cadena lineal o una macromolécula tridimensional. 

Proliferación: Proceso por el cual una célula crece y se divide para producir dos células 

hijas. 

Regeneración: Proceso por el que se recupera la estructura y la función de órganos o partes 

del cuerpo dañados. 

Sarcopenia: Enfermedad geriátrica progresiva y generalizada del músculo esquelético, 

caracterizada por una disminución de la fuerza muscular, de la masa muscular y finalmente 

del rendimiento físico; constituye un problema de salud creciente, a menudo no 

diagnosticado.(Papadopoulou, 2020) 
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Somita: Estructura segmentada, formada a ambos lados del tubo neural durante el desarrollo 

embrionario a partir del mesodermo paraxial o mesodermo dorsal somítico; posee un rol 

importante en la organización del patrón segmentario en los embriones de los vertebrados, 

dando origen a las células que formarán las vértebras y costillas, la dermis de la piel dorsal, 

los músculos esqueléticos de la espalda y los músculos esqueléticos de la pared corporal y de 

las extremidades.(Rojas and Smok, 2018) 

Somitogenesis: Proceso por el cual se forman las somitas a partir del mesodermo paraxial 

localizado a cada lado de la línea media del cuerpo.(Hervas Sotomayor and M. del Pino, 

2017) 

Western Blot: Técnica de laboratorio utilizado para detectar una proteína específica en una 

muestra de sangre o tejido; implica el uso de electroforesis en gel para separar las proteínas 

de la muestra, las cuales de separadas y se transfieren del gel a la superficie de una membrana, 

la cual se expone a un anticuerpo específico contra la proteína en estudio. Esta unión detecta 

usando un marcador radiactivo o químico. 
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