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RESUMEN: EIl nervio isquiatico (NI) tras una lesion por compresion comienza con un proceso de regeneracion o fibrosis
producto de una inflamacién desregulada. El &cido lactico (AL), ha demostrado modular la respuesta inflamatoria en elérawio pe
(NP) promoviendo el cambio de fenotipo de macréfagos a antiinflamatorio. Los macréfagos tienen un papel fundamentaken el proce
de degeneracién Walleriana pues eliminan desechos celulares y degradan el colageno en la zona dafiada, en un fendmiembaje aclaram
previo a la remodelacién de la zona dafiada del nervio. El colageno, que constituye casi la mitad de las proteinasete nerpapel
dual en la regeneracién, mientras que el colageno | inhibe el crecimiento axonal y favorece la fibrosis, el colagenudltse Eso
supervivencia celular y procesos regenerativos. Este estudio analiza la expresién de colageno | y Ill, en la remodelaciiatdel N
dias post-lesién, mediante tincion con rojo sirio (RS) en NI de ratas Sprague Dawley, sometidos a compresion (15 kgétadois) y t
con inyeccion intraneural de AL. La cuantificacion del colageno se realizé mediante andlisis de imagenes de la tincidristel 6gites
con RS. Los resultados demostraron que la inyeccion intraneural AL reduce el colageno total y aumenta el colagenddltiams sie
sugiriendo que el AL no solo disminuye la fibrosis, sino que también promueve un ambiente regenerativo mediante la induccion de
colageno lll. Esta investigacion aporta nuevos conocimientos sobre el papel del AL en la terapia regenerativa de lesga®es nervi

PALABRAS CLAVE: Colageno Tipo I; Colageno Tipo IlI; Lesiones de Nervio Periférico; Nervio Isquiético; Acido LActico.

INTRODUCCION

El sistema nervioso periférico es altamenteillones de délares anuales en Estados Unidos (Grinsell &
susceptible a tensiones mecanicas, especialmente &Kéating, 2014; Amaret al, 2022). Aunque los nervios
compresién derivada de la funcion y exposicion a lgzeriféricos (NP) poseen capacidad de regeneracion, este
actividades cotidianas (Rossal., 2014). Entre los nervios proceso se distingue por una tasa de recuperacion axonal
mas afectados se encuentra el nervio isquiatico (NI), glemta y una rehabilitacion funcional limitada, lo que conduce
forma parte de los cinco pares de nervios espinales lumbaaag deterioro de la funcion nerviosa @fial, 2023). Este
sacros y es el tercero con mayor incidencia de lesiorfesémeno se agrava debido a la inflamacion postraumatica
traumaticas del miembro inferior (Amanal, 2022). Estas Y al estrés oxidativo, factores que inhiben la recuperacion
lesiones representan una carga clinica significativa, con upacional del nervio (Hset al, 2004). La regeneracion de
incidencia anual de 1 por cada 1000 individuos, afectantiis NP sigue una serie de etapas secuenciales que incluyen
principalmente a hombres en edad laboral, entre 20 y BGinflamacion, aclaramiento de remanentes celulares en un
afios, ademas, generan un impacto econémico considerapteceso denominado degeneracién Walleriana (DW),
con costos de atencién médica que alcanzan los $150 reihodelacion y regeneracion o fibrosis (Gaedat, 2011).
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Sin embargo, cuando la inflamacion persiste mas alla del La tincién de tejidos con rojo sirio (RS) combinada
periodo necesario para iniciar la regeneracion, se produmn su analisis mediante microscopia de luz polarizada,
una desregulacién del proceso, lo que favorece la formacigermite la visualizacion entre colageno tipo | y tipo Ill. El
de fibrosis. Por ello, la modulacién de la inflamacién podrieolageno tipo |, caracterizado por su mayor grosor, se
optimizar la respuesta regenerativa, reduciendo la fibrosigdgntifica morfolégicamente como fibras que exhiben una
promoviendo una recuperacion funcional mas efectiv@rrefringencia amarilla a rojo intenso, mientras que el
(Baradararet al, 2021). colageno tipo lll, de estructura mas delgada, se distingue
por presentar un tono verde palido (Kaemateal, 2010).

El acido lactico (AL) ha sido reconocido como urEn la actualidad, el RS se ha consolidado como una
modulador del proceso inflamatorio (Hogekeal, 2014; herramienta para la cuantificacién del contenido de colageno
Vidal-Seguel & Montiel-Eulefi, 2019). Ademas, se hdy lll (Lin-Hui et al, 2024), proporcionando datos esenciales
observado que puede influir en la especificacion de gersmbre la proporcion entre estos dos tipos de colageno y
embrionarios neurales y en la activacién y proliferacién devaluar la estabilidad tisular, asi como para elucidar los
células madre perivasculares (Herrera-Brawal, 2013). mecanismos de remodelacién del NP (Kaenethal, 2010).

Sin embargo, su papel en la regeneracién de los NP ha sido

poco explorado. ElI AL, ademas de su funcién en el El creciente interés en el papel del AL como modulador

metabolismo celular, esta implicado en el desarrollo de Ids la respuesta inflamatoria, particularmente en la regulacion

NP durante la embriogénesis. Durante este proceso, tieda proporcion celular durante la fase inflamatoria temprana

células de la cresta neural, que dan origen a las neurotras una lesion por compresién del NI en ratas (Vidal-Seguel

sensoriales, y las fibras motoras, que se derivan de céluablontiel-Eulefi, 2019), fomenta esta investigacion de sus

progenitoras en las astas anteriores de la médula espirfdctos sobre la remodelacion del NP. Este estudio se centra

requieren grandes cantidades de energia para llevar a cabbaevaluar el impacto del AL, administrado mediante

procesos como la proliferacién, migracion y diferenciaciéimyeccion intraneural en los NI de ratas Sprague Dawley, sobre

EIAL, producto de la glucélisis anaerébica, actia como uteexpresion de colageno tipo | y Ill a siete dias post-lesion,

fuente de energia alternativa a la glucosa, particularmeiten el objetivo de elucidar su influencia en los mecanismos

en condiciones de baja disponibilidad de oxigeno y nutrientes reparacién y regeneracién del NI.

(Magistretti & Allaman, 2018). Estudios recientes han

demostrado que el AL también puede modular la migraciddATERIAL Y METODO

celular al funcionar como una molécula de sefalizacién que

influye en vias clave, como el factor inducible por hipoxidnimales. Este trabajo fue autorizado por el Comité Etico

HIF-1a, que regula la respuesta celular en condiciones @éentifico de la Universidad de La Frontera, Temuco, Chile

hipoxia, y MAPK, implicada en la remodelacién delN° de folio del proyecto UFRO: 64/24). Se utilizaron como

citoesqueleto y la motilidad celular (Zheeigal,, 2016). animales de experimentacion 15 ratas Sprague Dawley
machos y con peso promedio de 250-300 g, agrupados

El coldgeno desempefia un papel crucial aleatoriamente en 3 grupos de compresién nerviosa de 5
proporcionar un microambiente 6ptimo que favorece ahimales cada uno: 1) grupo control (GC) 2) grupo control
crecimiento, la proliferacién y la migracion de las célulasegativo con placebo (1Q0. PBS) (GCPBS) y 3) grupo
de Schwann (CS), mejorando asi la regeneracién ydaperimental con inyeccién intraneural Unica de [1l0@de
recuperacion funcional de los NP tras una lesiore{lal, AL [20mM] (GEAL) para los tratamientos de a siete dias.
2022). Los colagenos tipo | y 1l constituyen el 49 % de ldsos animales fueron aportados por el Bioterio de la
proteinas presentes en los NP, siendo el tipo | el midsiversidad de La Frontera, Temuco, Chile.
abundante (Dedadt al., 2012). El colageno I, es reconocido
como el principal componente en tejidos y érganosf{Li Los animales fueron alojados en jaulas individuales
al., 2022). Tras una lesién, los fibroblastos endoneuralde policarbonato, en ambiente controlado con ciclos diarios
sintetizan colageno tipo |, el cual brinda soporte estructuidd 12 h de luz/oscuridad, temperatura ambiente ¢€22
para el crecimiento y la regeneracién axonal, promoviendon alimento (Champion, Chile) y agua potaduddibitum.
la migracion alineada de axones y CS (Koopnetnal,

2009; Li et al, 2022). El colageno | también se ha Previo al protocolo quirtrgico los animales fueron
relacionado con la formacién de cicatrices fibréticas, lo quamestesiados con Isoflurano por via inhalatoria con equipo de
puede interferir en la regeneracién nerviosa, en cambio,a®estesia, 5-8 % para la induccién y a 1-3 % para el
ha reportado que el colageno lll incrementa la superviveneci@ntenimiento en la intervencién quirdrgica. Como método
de las células astrogliales y neuronas en la médula espith@lanalgesia cada animal fue tratado durante 7 dias con
(Bi et al., 2024). paracetamol recomendado para ratas, en una dosis de 200 mg/
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kg p.o. Ademas de Buprenorfina administrado via subcutanéacaptura de imagen se realiz6 con el programa Leica LAS
en dosis de 0,1 mg/kg por los 7 dias post operatorio, seguniasv3.3 para Windows.
establecido por el manual de Aspectos Bioéticos de la
experimentacion animal de FONDECYT-CONICYT (ComitéCuantificacién de coldgeno con RS.a estimacion de la
Asesor de Bioética Fondecyt-Conicyt, 2009). cantidad de colageno total con RS se realiz6 a través del
analisis de imagen con el programa Fiji- ImageJ segun
Protocolo quirargico. El acercamiento quirtrgico se inicié Baidooet al. (2022). Para lo cual, la imagen es convertida a
con la asepsia de la zona de abordaje y ubicacion del ani®ait para trabajar en escala de grises. Se seleccioné laimagen
sobre un campo estéril en posicion decubito lateral. Se realiz8e trabajé con seleccién automéatica de color rojo de luz
una incisién con un bisturi’\24 sobre la cara posterolaterakrasmitida y se cuantificé el promedio de la intensidad de
del muslo izquierdo paralelo a la cresta iliaca de ~1 cm. Belor, que se refiere a la medicion de la intensidad promedio
diseccion6 de superficial a profundo, la piel, fascide los pixeles dentro de la imagen a cuantificar (Schindelin
superficial, fascia profunda y finalmente la musculatura entet al,, 2012).
los musculos gluteo maximo y biceps femoral. La separacion
de los vientres musculares y fascias se llevé a cabo con @hantificacién de colageno 1y lll. La tincion RS de los
tijera de diseccién, mientras que la exposicion del NI smrtes histoldgicos de NI fueron observadas bajo el
realiz6 con una pinza anatdmica. Los animales seicroscopio 6ptico con monocromador lo que permitié
posicionaron sobre una maquina construida de acemvelar la birrefringencia roja/verde con luz polarizada del
inoxidable capaz de inducir dafio nervioso por medio de golageno. Este método permite observar la diferenciacion
peso controlado. Se aplico sobre el NI izquierdo una cardal colageno tipo | (haranja-amarillo a naranja y rojo) y tipo
de 15 kg durante 10 min con un &rea de trituracién circuldk (verde-amarillo). La toma de fotografias fue realizada
~0,2826 cri( 0,6 cm, 5.2 MPa, 53.07 kgf/ &niSchiaveto mediante la camara integrada del microscopio Leica DM750.
de Souzat al, 2004). Los grupos GCPBS y GEAL fueronSe determiné la ubicacion de la zona comprimida de los
sometidos a una inyeccién intraneural en el sitio de lesigrupos de trabajo y se tomaron imagenes dentro del limite,
en dosis Unica de 1QQ de PBS y de 10QL AL [20 mM],  con unaresolucién de 2048x1536 pixeles. Por cada seccion,
respectivamente. La inyeccion intraneural fue realizad® tomaron 6 fotografias de 3 placas distintas por cada grupo
inmediatamente posterior a la lesion segun lo descrito pie experimentacion.
Kim et al (2018). Tras la lesién el NI se reposicion6 en su
lugar habitual, la incision fue cerrada por planos y la piel Las imagenes obtenidas, fueron analizadas con el
cerrada con sutura de nylon 4-0 y tratada con povidopeograma FlJI-ImageJ (Baidebal, 2022). Primero se realiz6
yodada. Durante los siete dias post operatorio los animales deconvolucion del color de la imagen en donde se abri6
fueron tratados con Buprenorfina via subcutdnea, en dogig ventana que permitié manipular el umbral de matiz, brillo
de 0,1 mg/kg, c/12 h. y saturacion. En este caso se modificé la opcién de matiz “Hue”
estableciendo un rango de 0-20 para la cuantificacién del
Recoleccién y procesamiento de las muestrasos promedio de la intensidad de color rojo para el colageno | y
animales se sacrificaron séptimo dia post operatorio en Wwta120 para el color verde de colageno tipo Ill.
camara de dioxido de carbono (§€on regulador prefijado
a 5 psi, seguido de la diseccién y recoleccion del tejido. LAsalisis estadistico.El andlisis estadistico entre los tres
muestras de 10 mm de NI fueron inmersas egrupos, se realizé mediante el test de ANOVA con un analisis
paraformaldehido al 4 % 0,1M pH 7,4 por dos horas Bukey HSD Post-hoc, utilizando el programa Minitab (USA)
temperatura ambiente y luego &@ por tres dias. La 19 version 19.1, afio 2020 (www.minitab.com). Un valor de
deshidratacién se realiz6 en una bateria creciente de etg,05 se considerd estadisticamente significativo.
y xilol. La inclusién fue realizada con parafina Paraplast
plus® y los tacos se tallaron con los nervios orientados BESULTADOS
tal manera de obtener cortes longitudinales. De cada taco se
realizaron cortes seriados d@f, los que se montaron en Los NI de los tres grupos de estudio se disecaron
portaobjetos tratados previamente con silano (2 %) y Idsspués de siete dias de la compresién y de los tratamientos
cortes histoldgicos se tifien con RS al 1 %. con vehiculo (PBS) o con AL, inyectados intraneuralmente
en dosis Unica. Las zonas comprimidas fueron analizadas
Andlisis de imagenes para la estimacion de coldgehas mediante la tincion con RS que expone la presencia de
imagenes de los cortes histoldgicos de la zona comprimici@ldgeno | y Il al ser observado con luz polarizada, las
de NI se obtuvieron mediante un microscopio Leica DM756hagenes se estudiaron mediante un programa informatico para
con monocromador y camara integrada Leica ICC50 HDandlisis de imagenes.

1339



LABRARNA-OJEDA, N.; ISLA-MEDINA, C.; VIDAL-SEGUEL, N. & MONTIEL-EULEFI, E. Modulacién del colageno tipo | y Ill por &cido lactico en la remodelacién del nervio isquitico tras
lesién por compresion: Andlisis histoquimico con rojo sirio en ratas Sprague-DiavldyMorphol., 43(4)1337-1343, 2025.

Luz transmitida

Luz polarizada

Fig. 1. Las microfotografias de las areas lesionadas por compresion del NI de rata a siete dias pos tratamiento derayeocaddén
AL muestran el colageno total tefiido con RS (A-C) en las imagenes superiores y en las imagenes inferiores se presetitamkas respe
regiones visualizadas bajo luz polarizada, revelando el colageno | (rojo) y el colageno Il (verde) (D-F) (400x).

La tincion con RS en los cortes histoldgicos de los nervios 250000
lesionados permitio identificar la zona comprimida y visualizar
el colageno total (Fig. 1A-C). El analisis de imagenes en escala | ad
de grises, basado en la intensidad del color, cuantifica el colageno I | il
total en la regién comprimida entre los distintos grupos i i
experimentales (Fig. 2). Los resultados muestran que el grupo
tratado con AL (GEAL) presentaba una disminucion significativa
en la intensidad promedio de colageno total a los siete dias en .00
comparacién con el grupo control, lo que sugiere un efecto
modulador del AL sobre la deposicion de colageno en el area
lesionada.

BGEAL

=

UA(Intensidad)

100000

El analisis de los cortes histolégicos tefiidos con RS
mediante microscopia de luz polarizada equipada con
monocromador permitio la visualizacion y diferenciacion de los
colagenos tipo | vy tipo lll (Fig. 1D-F). La cuantificaciéon
mediante andlisis de imagenes digitales mostré que el colageno
tipo I, no se detectd diferencias significativas en su expresion
entre los tres grupos experimentales (Fig. 3). Por otro lado, el .
colageno tipo lll, en el grupo tratado con AL (GEAL) presenté )
un incremento significativo (p<0.05) en la expresion de colageh§)- 2- Colageno total a los siete dias post tratamiento de
tipo Il a los siete dias post-tratamiento en comparacion Cgfecmon intraneural de AL. El grafico muestra el promedio

50000

. intensidad de la tinciéon con RS en la zona comprimida para
ambos grupos control: GC (control no tratado) y GC-PB tres grupos de estudio: GC, GC-PBS y GEAL, evaluados a

; . 4 ]
(contrql con Veh'CUIO_) (Fig. 4). ESt_OS resultados sugl_e_ren quqcé siete dias (7D) post tratamiento de inyeccion intraneural
tratamiento con AL induce cambios en la composicién de {3 aL. se muestra el errorestandar de la media, las diferencias

matriz extracelular, especificamente promoviendo la expresigignificativas se marcan con asteriscos: *(p<0,05), **
de colageno tipo Il sin afectar los niveles de colageno tipo lp<0,005), *** (p<0,0005).
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Fig. 3. Colageno | a siete dias post tratamiento de inyecci¢fyy. 4. Colageno Ill a siete dias post tratamiento de inyeccion
intraneural de AL. El grafico muestra la comparacion del promediftraneural de AL. El grafico muestra la comparacion del promedio
de intensidad de colageno | en la zona comprimida, a los siete di@sntensidad de colageno | en la zona comprimida, a los siete dias
(7D) de tratamiento para los tres grupos de estudio GC, GC-PBgp) de tratamiento para los tres grupos de estudio GC, GC-PBS y
GEAL. Los resultados se obtuvieron mediante la tincion de RSEAL. Los resultados se obtuvieron mediante el analisis de
con luz polarizada, especifica y el andlisis de imagenes para cqlgenes de la tincion de RS con luz polarizada, especifica para
rojo asociada a la presencia de colageno I. Se muestra el eg@lbr verde asociada a la presencia de colageno IIl. Se muestra el
estandar de la media. error estandar de la media. Las diferencias significativas se marcan
con asteriscos: *(p<0,05) y ** (p<0,005).

DISCUSION

El dafio por compresion del NI, clasificado yde NP ha adquirido un interés creciente en la actualidad,
estudiado como axonotmesis, se regenera a través de destacandose como un area prometedora para el desarrollo
serie de etapas que incluyen la inflamacién, aclaramierde estrategias terapéuticas que favorezcan la regeneracion y
de remanentes celulares en un proceso denominadmimicen la formacion de tejido fibroso, dada su influencia
degeneracion Walleriana (DW), remodelacion yritica en el proceso de reparacion nerviosa.
regeneracion o fibrosis (Gaudsital, 2011). El grado de
fibrosis influye significativamente en las opciones EI AL se ha descrito como un modulador del proceso
terapéuticas disponibles para las lesiones de los NP, lo guigamatorio aumentando la cantidad de macréfagos en el
subraya la importancia de identificar y cuantificar I&itio de lesion en el NP (Vidal-Seguel & Montiel-Eulefi,
distribucion del colageno, que depositado en exceso, dificu819), ademas el AL cumple un rol importante en la
una recuperacion satisfactoria y funcional, ya que, genatliferenciacion del sistema nervioso asociado a la hipoxia 'y
factores que inhiben la regeneracion axonal y dificultan especificacion neuronal, siendo una fuente nutricional para
crecimiento de los axones tras la lesién, lo que se manifiekia nervios (Magistretti & Allaman, 2018). También, el AL
en la obstruccion de los tubos endoneurales y tesempefia un papel fundamental en la diferenciacién
desorganizacion de las bandas de Biingner, estructueasbrionaria del sistema nervioso, particularmente en
criticas para la regeneracion nerviosa (Kaenatal, 2010). contextos asociados a la hipoxia y en la especificacion
La inflamacién es un proceso fundamental en la regeneracitguronal, actuando como una fuente nutricional esencial para
nerviosa, iniciandose con la desintegracion axonal enles nervios (Magistretti & Allaman, 2018). Su participacion
mufion distal del nervio. Este evento provoca lan estos procesos subraya su importancia no solo en la
permeabilizacion de la barrera hematonerviosa y activa taméspuesta inflamatoria, sino también en la regulacion del
las CS adyacentes, como los macrofagos residentes a tralesarrollo y mantenimiento del tejido nervioso. El efecto
de receptores sensibles al dafio tisular (Gaetdgt 2011). del AL, inyectado en NP, sobre la supervivencia celular es
El manejo adecuado de la respuesta inflamatoria en lesiomesgtivo de futuros estudios. EIAL, ademas, ha sido reportado
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como capaz de estimular la polarizacién de macréfagos M1 El colageno | a siete dias, presenta una alta expresion
descritos como proinflamatorio y M2 como antiinflamatoriogn los tres grupos sin mostrar diferencias significativas, esta
(Li etal, 2022) a través de la estimulacion de los receptorsisuacion, plantea un efecto inhibitorio del colageno | sobre
de AL (GPR81) recientemente descritos en los Ultimos di&z elongacién axonal y crecimiento axonal, que el AL no
afios (Colegi@t al, 2014; Hoquet al, 2014). puede revertir en un tratamiento puntual y a largo plazo. La
posibilidad de prolongar continuamente la accién de AL,
Este trabajo ha podido comprobar que el colagemmdria lograrse utilizando microbombas de perfusion para
total disminuye en la regién comprimida, tanto con ladministralo de forma constante o mediante el empleo de
puncién de la inyeccién de vehiculo y principalmente camanoparticulas que liberen AL lentamente durante un periodo
AL, mostrando diferencias significativas a los siete dias deas prolongado (Hset al, 2004). Otros tipos de colageno,
tratamiento, lo que representa un mayor aclaramienttmmo el VI y el IV, desempefian un papel activo en la
posiblemente producido por el aumento de macréfagosgeneracion de los NP. El colageno VI ha sido identificado
previamente descrito (Vidal-Seguel & Montiel-Eulefi, 2019)como un nuevo regulador en este proceso, ya que induce la
La puncion puede influir en la entrada de macréfagos al sitimigracion y polarizacién de macréfagos, favoreciendo la
de lesion, dado que, la inyeccion al penetrar el nervio, rompgeneracion nerviosa y la recuperacion funcional tras una
las barreras que separan a las células sanguineas yldsgn del NI (Liet al, 2022), los que son motivo de futuros
componentes endoneurales. Es por esto, que el reclutamierstiudios sobre de su expresion bajo el tratamiento con AL.
de macrofagos produce el aclaramiento tras la lesién fieste trabajo sienta las bases para estrategias terapéuticas en
compresién, aumentada con la inyeccion de vehiculo y maedicina regenerativa de los NP, basada en la administracion
significativamente por la accion del AL. intraneural de AL y otros modelos de moléculas que modulen
el proceso inflamatorio y el proceso regenerativo.
El efecto de la inyeccion Unica de AL a una semana
sobre el colageno, sefala que esta principalmente ligadA@RADECIMIENTOS
su funcién de sefializacion mas que a su papel de sustrato
energético. La reduccién del colageno total en el nervio Al Centro de Excelencia de Biotecnologia en
tratado con AL plantea un efecto sobre el proceso de fibrogkeproduccion (CEBIOR) y al Centro de Excelencia en
uno de los aspectos de mayor interés, dado que la cicaEstudios Morfolégicos y Quirlrgicos (CEMyQ) de la
fibrosa, ha sido reconocida por constituir una barrekaniversidad de La Frontera, por acceder al uso de sus equipos
altamente repulsiva para la regeneracién de axones, tragua permitieron la captura de imagenes. Al Bioterio de la
lesion de la médula espinal (& al, 2024). Universidad de La Frontera. Al programa de Magister en
Ciencias mencién Biologia de la Reproduccién por la beca
El colageno constituye la mitad de las proteinas dedi@ Magister para Estudiantes Vinculados al Pre y Postgrado,
matriz extracelular en el NP, correspondiendo principalmerBeca de exencion de arancel (RE. DAP.: 228/2023) y Beca
a los colagenos tipo | y Il (Deat al, 2012). El colageno | de manutencién. Al profesor Dr. Fernando Dias por facilitar
ha sido reportado en la generacion de la fibrosis, inhibiendbinstrumental de compresién.
el crecimiento axonal mientras que, el colageno Il participa _
en la regeneracion nerviosa (Rit al, 2024). LABRANA-OJEDA, N.; ISLA-MEDINA, C.; VIDAL-
Sorprendentemente, el AL desencadena una serie de evefitggUEL, N. & MONTIEL-EULEFI, E. Modulation of type |
a siete dias de tratamiento durante la etapa de remodela@®h ! collagen by lactic acid in sciatic nerve remodeling after
del NI dafiado, aumentando el colageno I, el cual se E mpression injury: Histochemical analysis with sirius red in

. - . . p rague-Dawley ratnt. J. Morphol., 43(4)1337-1343, 2025.
asociado al incremento de la supervivencia de las célu aps g y P (“@r

astrogliales y regeneracion neuronal €Bal, 2024). Esta SUMMARY. The sciatic nerve (SN), following a
situacion, unida al aumento de colageno Ill, plantea que &snpression injury, undergoes either a regeneration process or
estaria presencia de una remodelacién el NP, asocidiéheosis as a consequence of dysregulated inflammation. Lactic acid
principalmente a la funcién antiinflamatoria del AL. Aun(LA) has been shown to modulate the inflammatory response in
asi, el AL no es suficiente para producir el aumento déle peripheral nerve by promoting the macrophages anti-
crecimiento axonal a los siete dias, por lo que este proc&¥gmmatory phenotype. Macrophages play a fundamental role in
podria estimularse adicionando factores neurotréficos corifls \Wallerian degeneration process by clearing cellular debris and
NGF y BNDF (Cat al, 2013; Liet al, 2022). Esto plantea degrading collagen in the damaged area, facilitating a clearance

| delacion inducid ALV Ia i i6n af henomenon prior to the remodeling of the injured nerve region.
que laremodelacion inducida por € ylainyeccion arec llagen, which constitutes nearly half of the nerve tissue proteins,

aotros Col.élg,enos, redqciendo ?l proceso fibfético y.querﬁls a dual role in regeneration: while type | collagen inhibits axonal
AL potenciaria un ambiente mas regenerativo asociadogabwth and promotes fibrosis, type Iil collagen is associated with
aumento colageno lll a una semana de tratamiento. cell survival and regenerative processes. This study analyzes the
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