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CAPITULD I

INTRODUCCION:

Walter B. Cannon en 1932 se refirid a la homeosta-—
sis como: Y Todos aguellos mecanismos fisioldgicos
gue tratan de mantenernos en un equilibrioc constante
entre nuestro medic interno y externo . Se ha estado
investigando como trabajan ésta serie de mecanismos
fisioldgicos, ctomo por ejemplo: los que controlan la
presion arterial, la temperatura corporal, la forma-
ci1dén de orina, entre otros, l18gicamente influenc:adas
éstas funciones por medios internos (por ejemplo: la
digestidn? vy externos (por ejemplo: la temperatura
ambiental). AsT también nosotros tratamos de estudiar
un mecanismo homeostatico: La Hemostasia.

La Hemostasia se define como: los mecanismas fi-
sioldgicos involucrades en mantener l1a fluidez de la
sangre vy evitar la pérdida de la misma a través de
los vasos sangufneos (44). Asf, cuando un vasa san—
gufneo pierde su continuidad se ponen en juego una
serie de procesos encaminados a evitar la pérdida
excesiva de sangres en estos procesos o mecanismos
participan:

1.- Vasos Sanguineos .



2.— Plaquetas.
3.- Proteinas de la Coagulacidn.

4.- Fibrindlisis y reparacidn del tejido daPMada.

Describiremos ésta serie de mecanismos:

1.- Vasos Sangufneos: i1nmediatamente después de
que se lesiona un vasp sangufneo se produce un refle—
jo de vascconstriccidn local.

2.— Plagquetas: la interrupcién del endotelio vas—
cular expone el coldgeno a la luz del vaso y favorece
gue las plaguetas se adhieran a la superficie de éste
endotelio, dando inmicio a la formacidn del tapdn
hemostatico plaquetario. Para gue se realice la for-
macidn de éste tapdn de plaguetas es necesario la
participacidn del factor de von Willebrand que pro-—
viene del endotelio vascular (44)3 la actividad de
las plaguetas inicia también la activacidn de otras
plaquetas +Favorecitendo no solo la adhesidn, sino
también la agregacidén, y ésta se realiza por medio de
una serie de fendmenos que se producen de manera
progresiva: cambio de forma de la plaqueta (formacidn
de pseuddpodos) (14,44),liberacidn y oxidacidn del
dcido araquiddnico para la formaci6n de trombhoxanos

(agregante plaquetario), secrecidn del contenido de



los granulos alfa (factor plaquetario 4, fibrindgeno,
factores V, VIII vy XIII) y densos de 1la plaqueta
{serotcnina, ATP, ADP, Calcio) (30), al completarse
ésta serie de reacciones da como resultado la forma-—

cidn de un trombo o tapdn plaguetario.

Ademas se refiere que la superficie de la plagueta
puede servir para la unidn del Cinindgeno de Alto
Peso Molecular (CAFM) con participacidn del zinc vy
calcio e inicilar la vfa de la coagulacién intrinseca

(18) .

3.— Proteinas de la coaqulacién: una vez formado
el tapdn plaquetario, la activacidn de las proteinas
de la coaqulacidn se suceden de manera progresivai: la
mayorTa de éstas proteinas son serin proteasas gue se
encuentran en forma itnactiva y se activan de manera
progresiva. Estas enzimas también son denominadas
factores de la coagulacidn vy es camin escribirlas
con nbmeros romanos (Cuadro A) (44), EI1 objetivo de
la activacion de los factores de l1a coaqulacidn es la
formacidn de un trombo de fibrina estable; para lle-
gar a e€ello se ha dividido ésta activacidn en tres

vias (13} (Ver Figura 1):

a.— Vfa Intrfnseca.



CUADRO A:

AGENTES RQUE INTERVIENEN EN LA COAGUL ACION

SANGUINEA.
TIPO NOMBRE SINONIMO
PROENZ IMAS DE FACTOR XII F.HAGEMAN
CONTACTO
FACTOR XI ANTECEDENTE
TROMBOPLASTINICO
TISW AR
PRECAL ICREINA F.FLETCHER
PROENZIMAS DEPEN- FACTOR II PROTROMBINA
DIENTES DE LA VI-
TAMINA K FACTOR VII PROCONVERTINA
FACTOR IX F.CHRISTMAS
FACTOR X F. STWART
COFACTORES FACTOR VIII F.ANTIHEMO-
FILICO
FRCTOR V PROACELERINA
FACTOR IIX F.TISULAR
LIPIDO PLAGUETARIO
CININOGENQ DE ALTO
PESO MOLECULAR
FACTORES DE DEPO- FACTOR I FIBRINOGGENG
SITO DE FIBRINA
FACTOR XII1 FACTOR ESTA-
BILIZADOR

DE FIBRINA



CUADRO A (CONTINUACION)

CONCENTRACIONES PESG MOLECULAR VIDA MEDIA
PLASHMATICAS (micro- {DALTONS) {D1AS)
gramos/mililitro)
F.XIIX 29 80 000 2.0
F.XI 8 160 000 2.5
PRECALICREINA 45 88 000
F.VI1 0.5 S0 000 0.2
F.IX 4 57 000 1.0
F.X 8 S7 000 1.5
F.I1 150 70 000 3.0
CAFPM* 70 120 000
F.v 7 330 000 1.9
F.VIII 0.5
F. I 2 500 340 000 4.3
F.XIII a8 320 000 7.0
F= FACTOR.

* CAPM= CININOGENO DE ALTO PESO MOLECULAR

&)}



b).—- Via Extrinseca.

c).— Via Coman.

Via Intrfnseca: se inicia por la activacidn de los
llamados factores de contacto: factor XII, XI y cali-
crefnas. Para 1a activacidn de estos factores se
necesita wuna superficie "extrafia" (vaso lesionado,
caligenc) vy el CAPM. La activacidn del factor XI1I
activa al factor XI, éste & su vez al factor IX en
presencia de calcio y fosfollpidos, el factor IX
activo, activa al X teniendoc como cofactor al factor

VIII.-

Via Extrinseca: la lesidn vascular libera un
factor importante para la activacidn de ésta vfa: 1la
tromboplastina tisular o factar tisular, que ;junto
con el factor VII activan al factor X:I puede activar—
se el factor X con la presencia del factor VII, pero
&sta activacidn es potenciada si estd presente 1la

tromboplastina tisular (46).

Via Comdn: 1la vfa comin se inicia al activarse el
factor X5 éste factor activado en presencia de fasfo—
l1fpidos, calcio y el factor V activa al factor 11 el
cual actua sobre el fibrindgeno (factor 1) para for—

mar mondmeros de fibrina, 1a fibrina formada es ines—



FIGURA 1

INTERACCION DE LOS FACTORES DE LA COAGULACION Y

FIBRINOLISIS
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table y por le tanto necesita de un factor estabili-
zador de fibrina: el factor XI1I1I1. Con ésta serie de
reacriones en "cascada" se forma un trombo mucho mds

estable y no fdcilmente lisado.

4.~ Fibrindlisis (1) (Yer Figura 1): 1la formacién
de un trombo estable solo debe durar el tiempo
necesario para gue el tejido repare el vaso daftado;
por lo tanto. se necesita lisar éste trombo y esto se
lleva a cabo por el mecanismo fibrindlitico. La acti-
vaclion de la fibrindlisis se inicia con la liberacion
de activadores de plasmindgeno del endotelio vascular
daflado, éste actia sobre el plasminbgeno para formar
plasmina. una vez formada actda sobre la fibrina para

degradarla y asT restablecer la flufdez de la sangre.

Existen ademds otra serie de mecanismos que impi-
den la formacidn de trombosis ademi3s del mecanismo

fibrindlitico estos son (44,37):

1.— Protefna C: ésta protefna junto con la pro-
tefna S inactivan a los factores V y VIII activos,
por lo tanto evitan la activacidn de la trombinas se
sugiere tambfen que ésta protefna C€C estimula 1la
liberacidn de activadores de plasmindgeno activandeo

el mecanismo fibrindlitico.



2.— La antitrombina III: ésta protefna se une
directamente a la trombina inactivandola y tambilén se

une a otras serin proteasas.

3.— Alfa 2 macroglobulina: su mecanismo de accion

es tambié&n unirse a la trombina para inactivarla.

En los mecanismos homeostaticos existen influen-—
cias de diferente Indole y la hemostasia no es 1la
excepcidn. Existen ciertas influencias normales: el
estrés, el ejercirio, la edad, el sexbd, el embarazo,
entre otraos (1, 44), que pueden alterar los mecanis—
mos homeastaticos, principalmente los mecanismos de

la coagulacidn y de la fibrindlisis.

Cannon (7,8,%), Vosburg (42) y Grabfield (16)
encontraron que la estimulacidn de los nervios es—
placnicos, inyecciones de adrenalina o descargas
adrenérgicas (producidas por situaciones de estrés)
producian estados de hipercoagulacidns Briton (4)
refiere que la estimulacidn de la médula suprarrenal
y por consiguiente la liberacidn de adrenalina pro-
duce liberacidn de activadores de plasmindgenos la
inyeccifn de substancias vasoactivas también producen
Este efecto ademds de inducir la liberacidén del fac-

tor VIII (27). Ingram (20) encontrd un incremento de



aproximadamente 175 % de la actividad antihemofiflica
posterior a 1la infusi1dn de substancias adrenérgicas a

estudiantes voluntarios de medicina.

También se han producido alteraciones en 1a hemos—
tasia por estimulacidn del Sistema Nervioso Central:
Chepurov vy Marcosyan (10) insertando electrodos-
cdnula en hipotdlamo de conejos y estimulande los
nicleos de la zona anterior y posterior encontrod
hipocoagulacidn, relaciond éste hecho a que se en-
cuentran zonas colinédrgicas gque ejercen éste efecto.
Por otro lado, Bunn y Hampton (19) estimulando diver-—
=as &reas del tallo cerebral encontraron alteraciones

en las concentraciones del factor VIII.

Esto da evidencias ngue tantno la actividad co-
linérgica del hipotdlamo como adrenérgica (por medio
de médula suprarrenal) podrian ejercer su influencia
a través de la liberacidn de substancias y que las
captaran receptores alfa o beta adrenérgicos, como lo
hizo notar Landaburu y cols. (23,24,25). La influen—
cia del Sistema Nervioso Central es reforzada adn mds
cuando alteraciones en la coagulacidn sangufnea fue-
ron reportadas en neurocairugfas (2, 3, 22, 32, 40},
traumatismos craneoencefdlicos (&, 15, 21) o la pre-

sencia de tumores cerebrales (43) ( Por la participa-

1u



cidn de activadores de plasminégeno y tromboplastina

tisular entre otros ).

Esta influencia del Sistema Nervioso Central, se
refiere solec a estructuras subcorticales ?, o, tiene
también i1nfluencia la corteza cerebral ? En un tra-
bajo prelimirnar Tavitas y Pisanty (39) estimulando
diversas areas de corteza cerebral reportaron altera-
ciones en la coagulacidn sangufnea al estimular 1la
corteza insular. Se propuso completar éste trabajos
basandose en los antecedentes antes menc:ionados se

planted la siguiente hipdtesis:

" Existe i1nfluencia de la corteza cerebral, espe-—
cfficamente de la corteza insular, sobre los mecanis—
mos de la homeostasia y &sta influencia es a través

de vias nerviosas ".

Para poder comprobar nuestra hipdtesis se plantea-

ron los siguientes objetivos:

i.— Obtener valores control de 1los diferentes
mecanismos de la hemostasia en perros para estandari-

zar nuestros datos (33,34).

2.— Dbservar el efecto de la anestesia y cirugfa

sobre los mecanismos de la hemostasia.

11



3.— Observar el efecto de la estimulacidn

ctorteza cerebral.

4.— Observar el efecto de la interrupcidén

conexiones nerviosas con la fnsula.

S.— Valorar el efecto de la interrupcioén
conexiones nervipsas sequida de estimul acion

fnsula de Reil.

de

de

de

la

las

las

la



CAFITURO 11X
MATERIAL Y METODOS.

Se utilizaron perros machos, s1n distincidn de
raza, ni edad, elegidos al azar, con peso entre 14-28
kg, en aparente buen estado de salud; anestesiados
con pentobarbital sddico (Anestesaln, de los labora-
torios Smith Kline Norden de México) a dosis de 33
mg/kg de peso corporal, la administracidén fue intra—
venosa. Se disecaron las venas: vugular externa y
femoral izquierda, la primera fue con el propésito de
extraer las muestras sangufneas a analizar, la segun—
da para administracidn de dosis subsecuentes del
pentobarbital en caso que fuese necesario. Se reali-
z¢&d intubacidn endotragueal para ventilacidn mecanica
cuando fue necesariao, con un ventilador volumétrico
{(Marca Palmer);s; el volumen de ventilacidn fue de

aproximadamente el 157 del peso corporal.

Las pruebas utilizadas para la valoracidn de los
mecanismos de la hemostasia fueron: Tiempo de Sanqgra-
do (T75) (Método de Duke) (12), Tiempo de Protrombina
(TP) {(Método de @Ruick)(12), Tiempo de Coagulacidn
Venosa (TCVY) (Método de Lee y White) (12), Tiempo de

Coagulacidn de Plasma Recalcificado (TCPR) (S), Tiempo



de Trombina (TT)(12) v Tiempo de Lisis de Euglobuli-—
nas (TLE) {Métodp de von Kaulla){(41); con el fin de
valorar: actividad vascular y plaguetaria (TS), vfas
extrfnseca (TP), intrinseca (TCV y TCPR) y comin de la
"cascada” de la coagulacidn (TT) y el mecanismo
fibrindlitico (TLE). Se utilizaron jeringas y agujas
desechables para la recoleccidn de las muestras san-—
aufneas. Se descartaron las muestras sanqufneas hemo—
lizadas (Para el procedimiente de los tiempos antes

mencionados, ver Apéndice 1).

Para estandarizar los valores de tiempos de los
mecanismos de la hemostasia se extrajeron 25 muestras
sangufneas inmediatamente después de anestesiados, a
25 perros elegidos al azar y posteriormente comparar-—

los ton los obhtenidos en los diferentes grupos.

Los perros fueron agrupados en ndmero de 3,

formando los siguientes grupos experimentales:

GRUFO: OBRJETIVO:

l.cccec.c.Valorar el efecto de la anestesia sobre
las pruebas de los mecanismos de la he-
maostasia. Se extrajeron S5 muestras para
st andlisis: una inmediatamente después

de anestesiado y una cada hora por 4



horas. A é&ste grupo se le realizaron

solamente las venod:secciones.

2eceasss..Valorar el efecto de la anestesia y ciru-
gfa sobre las pruebas antes mencionadas.
ta extraccidn de las muestras fue de la
m1sma manera que en el grupo anterior.
Se reali1zaron: venodiseccxénes y cirugta

(la técnica quirdrqgica se describe mas

adel ante).

Jeceaean.Observar el efecto de la estimulaciébn en
la circunvolucidn silviana posterior en
la regidn inferior. lLas muestras san—
guineas extrafdas fueron: una antes de la
estimulacidn, al minute, 10 vy 20 minutos
durante la estimulacion y una adicional
10 minutos después de la estimulacidn

{Figura 2).

4. ..,00---0Observar el efecto de la estimulacidn en
la regidn de la fnsula anterior. Se
extrajeron las muestras de la misma mane-—

ra que en el grupo anterior (Figura 2).

Seavassns.0bservar el efecto de la estimulacidn de

1‘:



la fnsula posterior, realizan

dose el

mismo procedimiento que en el grupo ante-

rior (Figura 2).

S e i e Observar el efecto de la estimul
la corteza insular inferior,
mismo procedimiento que en 1los

anteriores (Figura 2).

7e--2ve...Observar el efecto de 1la lesién s
hemisferio cerebral, con el fin
rrumpir las conexiones nerviosa
corteza insular. La extraccidn
muestras sangufneas fue: antes
legsidn, al minuto, 10, 20 y 30

después de la lesidin (Figura 3).

B.vowawwere-Dbservar el efecto de la lesidn

de estimulacidn de la corteza

acidn de
bajo el

grupos

obre gl
de inte-
s de la
de las
de 1a

minutos

seguida

insul ar

inferior al mismo tiempos la extraccidn

de las muestras sangufneas fue:?
la lesidn-estimulacidn, al minut
20 wminutos de estimulacién y 10
después de terminada la esti

(Figura 3).

antes de
o, 10 vy
minutos

mulacidn

16
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q wInsula de Reil

1.- INSULA ANTERIOR S.- CIRC.SILVIANA

2.— INSULA POSTERIDR ANTERIOR

3.— INSULA INFERIOR 4&.— CISURA DE SILVID

4.~ CIRCUNVOLUCION SILVIANA 7.- CISURA RINAL
POSTERIOR POSTERIOR

8.—- CISURA RINAL ANTERIOR

FIGURA 2: Representacidn esguemidtica de un hemisfe-—
rior cerebral de perro que muestra la localizacidn de
la fnsula de Reil$ en el cuadro las lineas punteadas
se dibujaron con el fin de representar 1la division

arbitraria de la carteza fnsular.
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FIGURA 3: Representacidén esguemdtica de la lesion de
corteza cerebral para la interrupcidn de conexiones
nerviosas con la fnsula. La lesién se representa por

la barra gruesa.



La técnica guirdrgica fue la siguientel colocan-
do al perro en deciibito lateral izgquierdo, se realizb
una insicidén sobre el arco cigomatico, se diseca por
planos hasta el arco, el cual es posteriormente remo—
vido previa desinsercidn de los misculos que en &1 se
insertan {(temporal y masetero). Ya removido el arco
cigomdatico, se disocian las fibras musculares del
maseQEro hasta el proceso coronocideao de la mandfbula,
que también es removido, se disocian las fibras mus-—
culares del temporal hasta los huesos frontal y pala-
tino, se realiza una cranectomia de aproximadamente
dos centfmetros de didmetro, se remueven meninges
(duramadre y aracnoides), se localiza el entrecruza-—
miento de la cisura de Silvio con la cisura rinal
anterior vy posterior, abajo de las cuales se encuen—
tra 1la corteza insular. 5Se hace énfasis en que 1la
hemostasia de 1lgs vasos daffados es realizada por
compresidn o© por ligadura de los mismos, vy, no se
utilizd electrocauterio. Se descartaron aquellos
experimentos que hubo hemorragia moderada sobre cor—
teza cerebral al realizar la craneotomia o en Ila

remccidn de las meninges.
Las Areas estimuladas fueron (Figura 2):

a).—~ Corteza Silviana Pasterior en la regidn infe—



rior.
b).— Corteza insular anterior.
c).— Corteza insular posterior.

d).— Corteza insular inferior

La estimulacidn de la corteza insular en las
regiones antes mencionadas, se dividid asf arbitra-
riamente, por lo siguiente: si tenemos como referen-—
cia el entrecruzamiento de la cisura de Silvio y 1las
cisuras rinal anterior y posterior de manera perpen-—
dicul ar siendo las cisuras rinales 1la linea
horizontal. 1la corteza insular tiene la forma de un
prisma triangular, siendoc su vértice hacia la regidn
externa y teniendo tres caras: anterior, posterior e
inferior, las cuales fueron tomadas como referencia

para su estimulacidn.

ta estimulacidn fue bajo los siguientes pardme-—
tros: pulsos cuadrados, con voltaje de B V, duracidn
de 2 ms, frecuencia de 50 Hz, estimul andose continua-
mente por un tiempo de 20 minutos. Se d4dtilizéd un
estimulador Grass (Modelg S48F)5 la estimulacidon fue
a través de un electrodo de nicrom o de acero inoxi-
dabie, el cual se aisld hasta un mm antes de 1la

puntaj el grosor de los electraodos fue de aproximada-—



mente 3500 micras (eplectrodo de nicrom) y 100 micras
(electrodo de acero i1noxidable). Se colocd el elec—
trodo con ayuda de un microscopio para cirugfa (Marca
Zeiss O0OPMI 99). Se descartaron los experimentos que
hubo hemorragia moderada sobre corteza cerebral al

colocar el electrodo.

Después de terminado el experimento se sacrificH
al animal con una solucidn saturada de KCl, poste-
riormente con un aparato para producir lesidn (Marca
Stoelting Cop., Chicago USA} se produjo ésta en el
sitio donde se colocd el electrodo. por medio de
corriente directa: 5 mA con una duracidn de 20 segun-
dos para confirmar el area estimulada; se extrajo
parte del hemisterio estimulado o lesionado y se fijo
con formol al 10 4 . La confirmacidn macroscopica
del 4&rea estimulada o lesionada se realizd dos dfas

despuiés de la fijaci16n con formol.

En caso de lesién del hemisferio cerebral para la
interrupcidn de las conexiones nerviosas con la fn-
sula, se utilizd un objeto cortante de aproximadamen-—
te 100 micras de grosor y 7 mm de ancho éste se
introdujo en el hemisferiao cerebral de la saiguiente

manera: vya obtenido el trépano y removido meninges,

21



se localiza la cisura de Silvio y la cisura rinal
posterior, eptre ambas y a una distancia de aproxima—
damernte medio centimetro de la cisura de Silvioc se
introduce el abjeto cortante dirigiéndolo hacia aden-—
tro y adel ante hasta aproximadamente dos centimetros
de profundidad . Terminado el experimento y sacrifi-
cado el animal se extrae el hemisferioc cerebral le-
sionado, se fija con formol y dos dfas después se

observa macrascdpicamente el lugar de la lesi6n.

La lesidn se realizd de ésta manera, por gque se
produjo menor edema cerebral y hemorragia, ademds de

conservarse la irrigacion de la corteza insular.

Las pruebas estadfsticas que se utilizaron para
el andlisis de 1los datos obtenidas fueron las
siguientes: la prueba de andlisis de varianza por
bloques aleatorios para la comparacion dentro del
mismo grupo, ¥ la prueba de Student—-Newman—Kuels para
localizar donde existe la diferencia dentro del mismo

grupa.



CAPITULD II1I

RESULTADDS:

A.— lLos valores control obtenidos en las muestras
sanguineas extratdas en perros inmediatamente después
de anestesiados fueron los siguientes ( se calculd la
media aritmética con un intervalo de dos desviaciones

estandard ):

1.— Tiempo de Coagulacitn Venosa (TCV): &.16 —+ 2.046

minutos.

2.— Tiempo de Coagqulacidn de Plasma Recalcificado

(TCPR): B83.76 +- 30.38 segundos.

3.~ Tiempo de Sangrade (T5): 2.37 +- 1.6é646 minutos.

4.- Tiempo de Protrombina (TP): 10.72 +- 2.24 segun-

dos.

S.—~ Tiempo de Trombina (TT): 22.13 +— 2.70 segundos.

6.~ Tiempo de Lisis de Euglobulinas (TLE): 53.28 +-

21.840 mimutos.

B.—- Efecto de Anestesia y Cirugfa sobre los dife-—
rentes tiempos en las muestras analizadas: En 1la

grafica 1, 2, y 3 (Apéndice 2: Cuadros 1, 2y 3) .



observamos que en las diferentes pruebas analizadas
(TCV, TCPR, TS, TP, 7T ¥ TLE) no se produjeron cam—
biros significativos por efecto de la anestesia, ni
por efecto de la cirugfa comparados con los valores
control. GSin embargo en el andlisis estadistico hubo
diferencia significativa por efecto de la cirugfa en
el TP dentro del mismo grupo, la diferencia existe
desde la primera muestra sanqufnea extrafda con todas

1as deméas.

C.- Efecto de la estimulacidn de la corteza cere-

bral; las dreas estimul adas fueron :

= Circunvolucidn Silviana Posterior en la regidn
inferior.

— Corteza Insular Anterior.

— Corteza Insular Posterior.

— Corteza Insular Inferioar.

Los valores encontrados en las diferentes A4reas
estimuladas no registraron cambips significativos
comparados con los valores control, ni en el andlisis
estadfstico, graficas: 5,7,8 y 9 (Apéndice 2: Cuadros
2,7,8 vy 9) excepto en lo observada en el TCPR y TCV,

Griaficas 4 y & (Apéndice 2: Cuadros 4 y 6 ).
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En la Grafica 4 se observa que la estimulacidn de
la Corteza Insular Inferior produce un acortamiento
en el TCV de aproximadamente un 40% con respecto a
las medias aritméticas comparadas con los valores
control, con cambios i1mportantes en el andlisis esta-
dfsticos la diferencia se encuentra desde la segunda
muestra sanquifnea analizada hasta la quinta comparan-—
dola con la primera.

En 1la Grafica & ohservamos cambios en el TCPR con
un acortamiento de aproximadamente un 304 al estimu—
larse 1la Insula inferior, Yy con un alargamiento de
aproximadamente 407Z (con respecto a las medias arit-—
méticas) al estimularse la Insula posterior en compa—
racidn con los valores control, con diferencia signi-
ficativa en el andlisis estadfstico en ésta dltima,
la diferencia estid entre la primera muestra sanguifnea
vy la cuarta, esto es, a los 20 minutaos de estimula-~

cidn.

D.— Efecto de la lesidn cortical para la interrup-
cidn de las fibras nerviosas y efecto de la lesién
sequida de estimulacidn de la Insula inferior: en la
Grafica 10, 11 y 12 (Apéndice 2§ Cuadros 10, 11 y 12)

se opbserva gue las pruebas: TCV, TS, TLE, TT y TP no



se encontraron diferencias con respecto a los valores
control. En la Graftfca 10, se ohserva que en el TCPR
hay cambios con respecto a los valores control, sin
embargo en el andlisis estadfstico no existe diferen—
cia significativa por el efecto de la lesidn, pero si
por efecto de la lesidn + estimulacidn de la iInsula
inferior, la diferencia significativa fue principal-
mente entre la primera y dltima muestra sangufnea
analizada, no existiendo diferencia durante la esti-

mulacidn de la Insula inferior.
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GRAFICA 1: FRelacitin del efecto de la cirugia y anes-—
tesia sobre: Tiempo de Coagulacion Vencsa (TCV) vy
Tiempo de Sangrado (TS). PA: Postanestesia. Valores
control: TS: 0.71-4.03 einutos; TCV: 4.10-8.22 minu-
tos. Cada punto representa la media aritmética y las
barras el error estandard. [n=5; = =0.05§ Ft > Fo,
n.sjs Ft vy Fo son: anilisis de varianza de tablas vy
calculada respectivamente, =i Ft es mayor gue Fo no
hay diferencia significativa (n.s.)1].
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EFECTO DE:
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BRAFICA 2: Relacién del efecto de la cirugia y anes—
tesia sobre el: Tiempo de Coagulacidn de Plasma Re—
calcificado (TCPR) y Tiempo de Lisis de Euglobul inas
(TLE). FPA: Postanestesia. Valores control: TCOPR:
93.38-114.14 segundos; TLE: 31.84-74.64 minutos.

Cada punto representa la media aritmética y lJas ba-
rras el error estandard (n=5;e¢=0.05; Ft > Fo: n.s.).
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GRAFICA 3: Relacidn del efecto de la cirugfa y anes-
tesia spbre: Tiempo de Trombina (TT7T) y Tiempo de
Protrombina (TP) PA: Postanestesia. Valores control:
TT: 19.43-24.83 segundos; TP: 8.48-12.96 segundos.

Cada punto representa la media aritmética y
las barras el error estandard (n=5j x=0..053 Ft > Foj
n.s.; excepto: TP, hay diferencia significativa entre
la primera y las demds muestras sangufneas analiza-
das).
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AREAS ESTIMULADAS:
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INSULA ANTERIOR
INSLLA INFERIOR
INSULA POSTERIOK

oO0xe®

=

TCV

n O B U K
5]

- | 1 i 1
0 L] |}

L
7 | y

PFE, I 10' 20"
-~ estimulacién -

GRAFICA 4: Relacidn entre la estimulacidn de la cor—
teza silviana posterior, fnsula anterior, {nsula
inferior e insula posterior sobre el Tiempo de Coagu-
lacidn Venosa (TCV).PE: Preestimulacidn. Cada punto
representa 'la media y las barras el error estandard
(n=53 e =0.05;5 Ft > Foj; n.s.;3 excepto: en la estimula-
cién de la fnsula inferior, sf hay diferencia signi-
ficativa, entre la muestra sanguinea extrafda PA y la
extrafda a los 20 minutos de estimulacién).

30" min.



AREAS ESTIMULADAS:
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INSULA INFERIOR
INSULA POSTERIOR
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GRAFICA 5: Relacidn entre la estimulacidn de la cor—

teza silwviana posterior, Insula anterior,
inferior

tnsula

e Insula posterior sobre €l Tiempo de $San-—

grado (TS). PE: Preestimulacion. Lads punto represen—

ta la media aritmética y las barras el error
dard (n=5;%=0.05; Ft > Fo; n.s.).
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AREAS ESTIMULADAS:
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GRAFICA &: Relacion entre la estimulacidn de la cor-
teza silviana posterior, fnsula anterior, i{nsula
posterior e inferior sobre el TCFR. PE: Preestimula-—
cién. Cada punto representa la media aritmética y las
barras el error estandard (n=3; > =0.055 Ft < Foi hay
diferencia significativa en la estimulacién de la
fnsula posterior, en las demds &reas estimuladas no
se encontrd diferencia significatival.
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AREAS ESTIMULADAS:
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GRAFICA 7: FRelacion entre la estimulacidn de la cor—
teza silviana posterior, i#nsula anterior, fnsula
posterior e fnsula inferior sobre el TP. PE: Preesti-
mulacién. Cada punto representa la media aritmética y
las barras el error estandard (n=3; Ft > Fo; n.s.3

ol =0.05).
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GRAFICA 8: Relacidn entre la estimulacién de 1la
corteza silviana posterior, fnsula anterior, fnsula
posterior e fnsula inferior sobre el TT. PE: Preesti-—
mulacidén. Cada punto representa la media aritmética y
las barras el erraor estandard (n=5; X =0.05; Ft > Foj

nN.s.)
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AREAS ESTIMULADAS:
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GRAOFICA 9: Relacion entre la estimulacién de la car-—
teza silviana posterior, fnsula anterior, iInsula
terior e Insula inferior sobre el TLE . PE: Prees—

2?:ulacién. Cada punto representa la media aritmética
y las barras el error estandard ( n=55 Ft > Fos

n.s.§ £ =0.03).
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EFECTO DE:
X LESIDON CORTICAL
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GRAFICA 10: Efecto de lesidn de la corteza cerebral y
efecto de lesitdn + estimulacién de la fnsula inferior
sobre el TCV y TS. FL: Prelesién. Cada punto repre—
senta la media aritmética y las barras el error
estandard (n=5; Ft > Foj n.s.5 & =0.05).
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EFECTD DE:
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GRAFICA 11: Efecto de lesidn de la corteza cerebral vy
efecto de lesion + estimulacion fnsula inferior sobre
el TLE y TCPR. PLZ Prelesi®n. Cada punto representa
la media aritmética Yy las barras el error estandard
( n=53e.=0.055 para TLE: Ft > Foj n.s.3 para TCPR: Ft
< fFo, en el efecto de lesiaq + estimulacidn de 1la
fnsula inferior, la diferencia existe entre la mues—
tra extrafda PL y a los 30 minutos después de 1a

lesidn).
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GRAFICA 12: Efecto de lesidn de la corteza cerebral y
efecto de lesion + estimulacidn de 1a fnsula inferior
sobre el TT y TP. PL: Prelesidn. Cada punto represen—
ta Jla media aritmética y las barras el error estan—
dard (n=5S; Ft > Foj} n.s.i o« =0.05).



CAPITULO IV

DISCUSION Y CONCLUSIONES:

La alteracidn observada en el TP por efecto de 1la
cirugfa era de esperarse, vya gue hay liberacién de
tromboplastina tisular dande por resultado acorta-—

miento de dicha prueba.

Al estimular la corteza insular inferior y poste-
rior se cbservan cambios en las pruebas que valoran
la vifa intrinseca de la '"cascada”™ de la coagulacién
(TCPR y TCVY), por consiguiente los factores de 1la
coagulacidn involucrados son: XII, XI, calicreinas,
IX, 1los cofactores: V, VIII y CAPM, ademds de los
factores de la via comin, s1n embargo se pueden
descartar estos ditimos por gue el TT que valora
estos factores se encuentra dentro de lfmites nor-

males.

La alteracidn de é&stas pruebas pudo haber sido! a
través de alquna conexidn nerviosa de la fnsula con
estructuras subcorticales o por algin factor neurohu-—
moral liberado hacfa el torrente sangufneo. Se piensa
que es menos probable que sea a travds de un factor

neurchumoral porque al lesionarse la corteza cere—



bral seguida de estimulacidn de la fnsula inferior
hay un alargamento del TCPR, 5i fuese pOr alguna
substancia liberada se producirfa acortamiento en las
puebas mencionadas (TCPR y TCV), ademds en el an&li-
sis estadfstico no se encontraron diferencias signi-—
ficativas por efecto de la lesidn cortical, pero si
por efecto de la lesidn-estimulacioni en el andlisis
estadistico dentro del amisemo grupo la diferencia se
encuentra principalmente entre las valores obtenidos
de la primera y de la dltima muestra sangufnea, por
lo tanto se piensa que la alteracidn no es por efecto

de la estimulacidn.

La otra posibilidad, de gue el efecto producido
sea por alguna via nerviosa, se considera la més
probable, va que no se produce el efecto deseado:
acortamiento del TCV y TCPR al producirse la lesidn

seguida de estimulacidn de la fnsula inferior.

Ante 1a pregunta: Cull puede ser )Ja via nerviosa
involucrada? Hay que recordar gque 1las conexiones
nerviosas de la Insula con estructuras subcorti-—
cales pueden ser con: el hipotdlamo, porque existen
conexiones nerviosas del bhipotalamo con corteza cere—
bral (17} y probablemente existan conexiones con la

fnsula ya sea de manera directa o indirecta (por

40



ejemplol a traveées del Sistema Limbico) (28, 29, 31)j
SE plensa Qque sea la conexidn nerviosa con ésta
estructura diencefilica, por gue en diversas investi-—
gaciones realizadas, se sugiere que el hipotalamo
tiene un papel importante en el control de la coagu-
lacidén sanguinea (10,24) y en el mecanismo fibrindli-

tico (25, 38).

Ademas no se puede descartar la idea de gque exista
una canexidn directa o indirecta con otras estructu-
ras del Sistema Nervioso, eprincipalmente con los
ndcleos vagales y toracolumbares simpaticos; con los
primeras, porgue Correll (11) sugrere la participa-
cidn de 1los nlcleos vagales en el control de 1la
coagulacidén sanguinea y con los ndcleos simpdticos
toracolumbares, por que la estimulacidn saimpatica

también produce alteraciones en la coagulacidén (8).

El &rgano efector que va a recibir la informacidn
de las estructuras antes mencionadas, vya sea por una
vfa nerviosa o por alglin factor humoral liberado, se
prensa yue es el hfgado, por la participacidn impor-
tante de este drgano en los mecanismos de la coagula-—
cidn (11, 24, 25, 43). Se piensa también que la

glandula suprarrenal puede tener participacion, por

41



1a influencia de sus hormonas liberadas spbre los

mecanismos de la hemostasia (4,23,26).

En base a lo antes mencionado se concluye qué:t
"EXISTE INFLUENCIA DE LA CORTEZA INSULAR SOBRE LOS
MECANISMOS DE LA HEMOSTASIA, PRINCIPALMENTE SOBRE LA
VIA INTRINSECA DE LA CASCADA DE LA COAGULACION Y ESTA
INFLUENCIA MUY PROBABLEMENTE ES A TRAVES DE CONE-

XIONES NERVIOSAS CON AREAS SUBCORTICALES".

Por otro lado, se estid conciente de la necesidad
de realizar pruebas sangufneas mds sensibles y espe-
cfficas rdeterminacidn del factor VIII, V, VII, Tiem—
po de Tromboplastina Parcial, determinacidn de pro-
ductos de degradacion del fibrindgeno tanto de manera
preoperatoria como transoperatoria (36) para poder

determinar el sitiop exacto de dicha influencia.

4’7



CAPITULD V

RESUMEN

En éste trabajo se planted la hipétesis de que la
corteza cerebral, especificamente la corteza insular
tiene influencia en los mecanismos de la hemostasia vy
que ésta influencia es a través de vias nerviosas. En
experimentos realizados en perros machos, sin distin-
cién de raza, ni edad y elegidos al azar, agrupadas
en nimero de S, se valord el efecto de: anestesia,
cirugfa, estimulacidn de la corteza insular y de la
circunvolucidn silviana posterior, adem&s de valorar
2l efecto de la lesidn de la corteza cerebral con 1la
finalidad de interrumpir las conexiones nerviosas con
la fnsula y observar el efecto de la les:i1dn cortical
seqguida de la estimulacidn de 1la fnsula de Reil. Se
extrajeron muestras sanguineas de la vena yugular
izquierda, para la determinacion de las siguientes
pruebas: Tiempo de Sangrado, Tiempo de Coagulaciodn
Venosa, Tiempo de Coagulacidn de Plasma Recalcifica—
do, Tiempo de Protrombina, Tiempo de Trombina y Tiem—
po de Lisis de Euglobulinas. Se concluyd que: existe
influencia de la corteza insular sobre los mecanismos

de la coagulacién sangufnea, principalmente sobre la



via intrfnseca de la Cascada de la coagulaci6n, y que
esta influenc:ia probablemente es a través de alguna
via nerviosa en conexién Con estructuras subcorti-
cales. También se tiene conciencia gue hay gue reali-—
zar pruebas sangufneas mas sensibles Yy especiffcas,

para poder determinar los factores de la coagulacidn

involucrados.
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APENDICE 1

Procedimientos de las pruebas

hemostaticas.



TIEMPGQ DE COAGULACION DE SANGRE TOTAL (METODO DE LEE

Y WHITE):

PROCEDIMIENTO:

1.— Se recolecta la sangre con la técnica de las dos
jeringas .

2.- Se coloca aproximadamente un mililitro de sangre
en dos tubhps de ensaye,

3.— Se pone en marcha el crondmetro en cuanta la
sangre se paone en tontacto con la segunda jeringa 3
se colocan los dos tubos de ensaye en el bafio de
temperatura a 37 gradocs centigrados.

4.—- Se inspecciona cada unp de los tubos inclinando-
los suavemente cada 15-30 segundos, de modo que se le
pueda invertir sin que fluya sangre por los lados del
tubo, hasta que se haya formado un coagulo estable,

se para el crontmetro y registrar el tiempo.

TIEMPO DE SANGRADO (METODO DE DUKE):

PROCEDIMIENTO:

1.— Se limpia pl 16bulo de la areja con alcohol vy se
deja secar (regitn interna de la oreja del perra).
2.- Se coloca un portacbjetos detras del lébulo y se

mantiene firmemente en su sitio.



3.— €on una lanceta se perfora el ldbulo mediante un
golpe firme gque penetre hasta el portaobjetos, tan
pronto como se haga la herida se retira el por-—
taobjetos y se pone el crondmetro en marcha {para la
perforacién en la oreja del perrc, en lugar de 1la
lanceta se utilizd una aguja No. 23).

4.~ Se permitira que la sangre fluya de la herida sin
presiédn, dejindola gotear sobre el papel de filtro
que se movera de modo gue cada gota caiga en una area
limpia. Cuando la sangre no tiffa el papel se para el

crondmetro y se registra el tiempo empleado.

TIEMPO DE COAGULACION DE PLASMA RECALCIFICADO (PLASMA
POBRE EN PLAGUETAS, METODO DE OWEN):

PROCEDIMIENTO:

l1.— Recolectar la sangre con la técnica de la doble
jeringa, vy en un tubo de ensaye colocar ? partes de
sangre y una de anticocagulante (citrato de sodic 3.8%)
2.— Centrifugar a 3,000 rpm por un tiempo de 20
minutos.

3.— Separar el plasma obtenido y colocarle en otro
tubo de ensavye.

4.- En un tubo de ensaye colocar: 0.2 ml de plasma e

incubarlo por un tiempo de 3 minutos, agregar 0.2 ml



de cloruroc de calcio 0.02 M previamente i1ncubado.

S.— En el momento que el cloruro de calcio toque el
plasma se pone en marcha el crondmetro.

L.~ Colocar la mezcla a bafilo de temperatura hasta el
segunda 30, posteriormente se revisa el tubo cada 10
segundos hasta la <formacion de el primer hilo de
fibrina. En este momento se para el crondmetro y éste
es el tiempo de coagulacién de plasma recalcificada.
7.—- Hacer el ensayo por duplicado. Promediar los

resul tados.

TIEMPO DE PROTROMBINA (METODO DE QUICK):

PROCEDIMIENTO:Z

1.— Obtener plasma de la misma manera gque en el
ti1empo de coagulacidn de plasma recalcificado.

2.— Pipetear 0.1 ml de plasma en un tubo de ensaye .
3.- Adicionar ©O.1 ml de tromboplastina activada ({de
los Laboratorios Lafon S.A.) mezclar con el plasma y
ctolocarlo en el baho de temperatura.

4.- Previamente incubado el cloruroc de calcio 0.02 M,
agregar 0.1 ml a la mezcla antes realizada.

9.— En el momento que togue el cloruro de calcio 1la
mezcla poner en marcha el craondmetro.

&.—~ Mezclar bien e inclinar el tubo de ensaye hasta

ub



la formacidn de los primeros hilos de +fibrina. Se
para el crondmetro, el tiempo transcurrido es el
tiempo de protrombina. Realizar por duplicado y pro-

mediar los resul tados.

TIEMPO DE TROMBINA (MODIFICACION AL METODO DE LEWIS Y

DIDISHEIM) :

PROCEDIMIENTO:

1.- Obtener el plasma como en las técnicas antes
mencionadas.

2.— Colocar el plasma en un tubo de ensaye e incubar
por S minutos.

3.—- Por separado incubar el reactivo de trombina
(Thrombostat, Lab. Parke—-Davis, USA). en un tubo de
ensaye.

4.— Pipetear 0.2 ml del plasma en un tubo de ensaye y
agregar 0.02 ml de trombina de una sclucidn que
conterga 40 U del reactivo en un ml.

S.— En el momento que la trombina toque el plasma se
pone en marcha el crondmetro.

6.- Incubar. Se para el crondmetro en el momento que
aparecen 1los primeros hilos de fibrina. Hacer por
duplicado y promediar l1os resultados.

Se debe estandarizar la primera muestra del plasma
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para que se formen los primeros hilos de fibrina en
un tiempo de aproximadamente 20-25 segundos agregando
mds o menos del reactivo de trombina. Para poder
visualizar mejor la formacidn del coaqulo se coloca
en el tubo donde estd 1la trombina 0.5 ml de agua

destilada y posteriormente agregar el plasma.

TIEMPO DE LISIS DE EUGLOBULINAS (METODO DE VON
KaULLA) &

PROCEDIMIENTO:

1.— Pipetear 1 ml de citrato de sodio 3.8 Z a un tubo
de ensaye. Agregar 4 ml de sangre extraida de 1la
misma manera gque en los tiempos anteriores.

2.— Obtener el plasma igual gue en los procedimientos
anteriores.

3.— Transferir 1 ml de plasma a un tubo de 16x130 mm
en el que previamente se ha colocado 9 ml de agua
destilada.

4.- Agregar 0.36 ml de dcido acético al 1 Z%L.

S.- Refrigerar a 4 grados centfgrados por 10 minutos.
&.— Centrifugar a 2,500 rpm durante 3 minutos.

7.— Descartar el sobrenadante y mantener el tubo
invertido por un minuto. Secar el interior del tubo.
8.- Redisolver el precipitado de euglobulinas agre—

gando un ml de solucidn buffer pH 7.4 .
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9.~ Colocar 0.3 ml de euglobulinas disueltas en tubos
de ensaye de 10x79 mm por duplicado.

10.- Coagular con trombina ©.05 ml (2 U) de una
solucidn de 40 U/ml.

11.— Incubar a 37 gradps centfgrados. Los tubos se
inspeccionan cada 5 minutos durante la primera med:ia

hora y cada 10 minutos posteriormente.

REACTIVOS:

I.- Solucidén Stock (reactivo):

— 9.714 gr de acetato de sodio.

— 14,714 gr de barbital siddico y agregar en aqgua

previamente hervida. Llevar a 500 ml.

I11.- Solucidn Stock (Buffer de Barbital-—-Acetato):

- S5 ml de la spolucidn reactivo.
- 5 ml de HC1 1/10 N.
- 2 ml de cloruro de sodio 8.5 %.

- 19 ml de agua dest:il ada.

Mezclar vy ajustar a pH de 7.42. Usar spolucién
stock reactivo para desviar al lado alcalino. Usar

HC1 para desviar al lado Acido.



II1I.— Solucidn de trabajo:

-—

Una parte del buffer barbital-—-acetato.

4 partes de cloruro de sodic 0.85 %.

Mezclar v ajustar a pH 7.42 con NaOHM 1/190

Refrigerar.

=¥



GRUPO No.

CUADRO 1

1 EFECTO DE ANESTESIA

\MUESTRA
PERRO \ la 2a 3a 4a
TCV (Minutos)

1 6.58 &6.45 7.00 8.08

2 5.83 7.33 6.33 6.11

3 6.25 7.00 6.70 7.33

4 6.31 7.83 8.48 8.75

S 7.33 7-75 7.25 8.3%0

TCPR (Segundos)

b | 55 74 54 &3

2 59 53 &2 53

3 &8 87 65 63

4 &2 74 a1 89

3 90 &5 85 73

TS {(Minutos)

1 3.33 2.16 1.946 2.31

2 2.446 4.53 3.23 3.33

3 2.30 3.86 3.31 3.23

4 3.50 4,33 3.64 4, 50

S 2.83 1.995 2.11 1.91
P {(Segundos)

1 .63 g.09 2.63 8.77

2 7.90 7-24 8.98 7.77

3 8.05 6.76 8.89 7.79

4 8.83 9.9& Q.21 717

pu 7-79 .87 .94 ?.79
T T (Segundos)

1 20.15 19.63 20.79 18.66

2 15.33 18.98 22.23 21.06

3 20.07 192.98 19.83 20.05

4 20.18 19.4645 21.40 20,78

S 20.15 21.50 22.74 21.0S
LE (Minutos)

1 S5 42 50 &0

2 65 57 35 23

3 73 75 &8 &5

4 20 93 100 95

S &2 74 &9 72

Sa

7.33
7-45
7.18
7.28
6.75

-3
60
&4
80
S0

3.26
4.01
3.75
4.26
1.7&6

7.62
7.31
8.97
7.30
9.55

18.17
18.77
20.67
19.70
20.86

56
&0
&0
0
70

(=2



CUADRD 2

GRUPO 2: EFECTO DE CIRUGIA
\ MUESTRA
PERRO \
1la Za Ja 4a Sa

TCV (Minutos)

1 &.75 &6.00 6.73 6.98 7.66

2 7.85 8.58 6.44 B.15 &6.90

3 5.48 3.13 6.60 6.25 4.73

4 7.33 7.75 8.25 8.50 6.73

b 3.71 7.00 &.44 &6.75 7.31

TCPR (Segundos)

1 77 a7z 99 86 121

2 70 87 93 75 74

3 51 55 S2 &7 &7

4 0 &5 85 73 90

=7 120 127 99 122 106
TS (Minutos)

1 2.43 1.35 1.13 1.46 1.59

2 3.06 2.20 1.35 1.36 1.38

3 1.4646 1.66 1.50 1.73 1.921

4 2.83 1.95 2.1 1.921 1.76

5 2.03 1.85 1.05 2.21 2.00
T P (Segundos)

1 9.49 9.61 8.36 6.81 &H.48

2 5.23 8.566 7.17 6.73 6.68

3 2.13 8.39 b.74 6.52 S5.24

4 8.7%9 9.87 9.44 8.79 9.55

5 9.14 9.43 9.55 8.41 S.12
T T (Sequndgs)

1 24.86 21.23 23.01 24.10 22.65

2 24.34 24.71 23.38 21.47 22.29

3 20.13 20.27 23.62 21.21 19.72

g 20.65 21.50 22.78 21.05 20_.66

S 23.80 25.39 21.24 23.48 23.38

TLE {(Minutos)

1 30 28 25 26 59

2 48 42 41 39 351

3 49 32 40 40 48

5 &2 79 &9 72 70

9 30 37 22 20 36



GRUPO 3:

CUADRO 3

ESTIMULACION CIRCONVOLUCION
SILVIANA POSTERIOR

\ MUESTRA

PERRO \ 1a

6.11
6.35
5.50
9.33
.66

NaUWN=

1.93
1.71
1.30
1.45
1.75

NaWN -

95
&0
70
&0
80

NDEUN=

&.19
10.11
10.00
10.50
10.00

P UWUN®

23.18
20.00
20.00
20.00
20.00

U d UGN =

23
45
20
S0
40

NBWN -

2a 3a 4a
TCV (Minutos)
3.50 6.33 65.23
5.15 5.65 6.31
6.93 7.83 6.43
5.26 D.25 4.635
4,50 5.01 5.55
T 8 (Segundos)
1.71 1.463 5.70
2.76 2.88 2.16
1.83 Q.88 1.31
1.21 1.58 1.33
1.00 1.20 1.51
TECPR (Segundos)
80 &9 71
&1 al 61
68 68 100
78 119 79
79 77 79
T P (Segundos)
s.79 7.64 7.32
10.02 10.52 10.31
10.00 10.35 10.30
10.62 10.02 10.10
10.05 9.00 10.00
T T {Segundos)
22.79 24.22 24.57
20.01 20.09 20.00
20.00 20.00 20.00
20.00 20.00 22.00
20.00 20.00 20.00
T L E {(Minutos)
23 24 29
53 58 58
100 110 85
75 70 a3
48 43 50

ga

7.73
&.46
7.13
4.38
4.320

3.50
3.33
2.43
1.21
1.43

79
61
102
77

6.34
.33
?.70
10.63
10.00

24.92
20.00
20.00
21.00
20.00

25
58
85
20
45

&4



CUADRO 4

GRUPO 4: ESTIMULACIDON INSULA ANTERIOR
\ MUESTRA
PERRD \ 1a 2a 3a 4a Sa
TCV (Minutos)
1 4,50 6.75 11.25 .58 7.03
2 7.33 4.60 8.93 &6.01 6£.06
3 7.25 6.81 7.68 8.71 8.81
4 6.25 5.50 5.53 5.96 &.75
S &.46 5.31 6.28 5.70 6.78
TS (Minutos)
1 2.41 4.56 4.60 5.90 4.05
2 1.48 1.70 1.33 1.86 i.91
3 3.25 3.08 3.90 3.25 4.50
4 0.91 1.25 1. 30 1,08 1.75
S 1.28 0.85 2.06 1.10 1.81
T P (Segundos)
1 ?.23 8.24 7.73 7.26 7.82
2 .50 10.00 7.41 9.55 9.40
3 9.00 9.00 ?.50 9.50 9.00
4 10.50 10.00 10.00 2.00 10.00
3 10.00 10.00 10.00 10.00 ?.50
T T (Segundos)
1 20.19 19.53 15.37 15.90 17.22
2 20.31 20.85 20.4640 20.31 19.99
3 20.00 21.00 20.00 21.00 20.00
4 20.00 21.00 21.00 21.00 20.00
S 20.00 20.00 20.00 20.00 20.00
TCPR (Segundos)
1 121 107 101 89 127
2 57 126 130 178 104
3 86 87 86 a7 88
4 70 70 70 70 69
S5 78 78 77 78 78
T L E (Minutos)
1 35 0 S0 80 80
2 21 38 34 33 45
3 40 40 54 54 45
4 14 28 20 23 25
5 80 75 B0 A3 444



GRUPQ S

\
PERRO \

NN = N AN = U NN - U &N+ U&aUN=

MW=

CUADRO S

: ESTIMULACION INSULA INFERIOR
MUESTRA
1 2 3 ) S
TCV ((Minutos)
5.635 4.41 3.95 2.90 4.31
&.13 4.63 2.51 2.350 4,946
b6.73 5.08 4.35 4.50 S.46
6.30 6.27 6.45 5.31 6.47
5.30 3.30 5.00 4.353 4.45
TS {Minutos)
1.01 1.28 1.38 1.20 1.08
1.30 1.31 2.01 1.25 1.35
2.66 3.58 2.45 3.21 2.11
2.30 2.00 2.45 2.21 2.17
2.10 2.18 3.50 4.10 3.5¢%
TCPR (Segundos)

101 74 &1 53 69
129 99 8t 43 &4
o4 100 45 34 56
109 134 118 83 147
108 128 i10 124 180
T T (Segqundos)

25.00 28.00 28.00 22.00 28.00
25.00 22.00 i9.00 22.00 18.00
22.78 20.59 20.41 18.41 20.31
21.13 20.19 22.23 21.10 22.35
20.18 19.97 21.40 22.50 19.80
T P (Segundos)

9.00 8.00 8. 00 a.00 8.25
9.30 10.53 9.84 Q.72 9.51
10.55 10.460 .61 8.58 .13
12.41 12.93 12.24 13.02 11.50
F.50 9.40 9.046 9.25 .57
TLE (Minutos)

25 30 30 30 30
x5 490 45 45 S0
80 70 74 74 63
55 43 55 55 43

100 39 43 43 43



GRUPO

\
PERRQG

NN - 3Gl R (T N Nk UN = NEWN -

b N

CUADRD 6

&: ESTIMULACION INSULA POSTERIOR

MUESTRA
\
1 2
TC
5.50 7-25
6.186 7.75
5.88 5.08
S.76 6.25
7.35 8.21
TS
1.35 1.45
1.35 2.01
1.45 1.96
1.63 1.35
1.68 1.15
TCP
78 127
115 132
109 105
102 127
?3 88
TP
11.85 12.25
10.53 10.94
12.11 11.81
12.33 11.48
10.00 ?.00
T
20.25 23.353%
21.31 23.61
21.10 22.35
25.03 24,11
21.00 20.00
TL
53 55
78 g7
20 32
35 39
a3 48

3 4
vV  (Minutos)
S.25 5.75
&.83 6.00
5.39 9.951
&.351 5.68
6.80 9.2%
{M1nutos)
1.18 1.45
1.63 1.76
2.08 1.91
1.16 1.23
1.28 1.26
R (Segundos)
113 115
135 164
120 135
125 128
110 120
(Segundos)
12,20 13.43
10.34 10.50
12.41 13.03
10.30 11.33
.00 9.00
T <(Segundos)
192.84 15.53
20.11 19.48
21.01 23.27
25.39 23.36
21.00 22.00
E (Minutos)
S7 sS7
97 100
S0 &0
35 35
S0 35

4.956
5.01
6.50
S5.&3
6.01

1.00
1.65
1.65
1.13
1.30

94
130
150
100

85

12.00
11.00
14.54
11.81

8.35

15.31
18.37
24,03
22.48
21.00

48

70

35
53



CUADRO 7

6RUPO 7: EFECTO DE LESION CORTICAL.

\
PERRO

NAHUN- Mo WN = [ RUATRN N UN™ UMM

NS N~

MUESTRA
\
1 2 3 4
TCV (Minutos)
7.238 7.30 7.00 S5.28
5.46 5.30 6.35 6.00
&.15 7.25 b.26 6.19
&6.45 7.94 7.04 7.23
5.06 4.33 S.09 5.11
TS (Minutos)
1.75 2.56 2.58 2.00
1.58 2.11 2.19 2.10
3.01 3.55 2.30 4_.30
3.35 3.44 &.08 3.27
3.25 3.39 3.45 4.10
TCPR (Segundos)
120 105 113 97
61 &6 79 76
113 163 149 147
60 124 115 173
102 106 94 130
T P (Segundos)
13.43 12.50 11.25 11.88
8.15 6.25 8.50 8.50
8.51 8.00 Q.55 9.65
.85 11.41 11.58 12.32
12.22 12.15 10.463 11.73
T 7 {(Segundos)
24,11 22.84 22.57 24.00
20.00 17.00 18.00 16.00
20.15 21.00 15.18 17.18
23.13 21.19 20.15 20.13
20.31 17.31 18.19 17.44
TLE (Minutos)
25 20 15 15
&9 60 120 &9
105 59 39 3t
o3 &0 45 40
20 41 43 25

3.35
611
7.45
6. 49
2.17

1.75
2.30
3.04
4.00
3.58

131

59
153
145
124

12.94
8.55
?.78

10.30

11.41

29.21
18. 00
17.21
19.37
17.25

17
79
20
40
S0



GRUPO

\
PERRD

&b (A0 IR P R (8 PN I Ndid = U & K-

(W N e

CUADRO 8

8: EFECTO DE LESION CORTICAL

+

5

5.00
4.46
S5.34
q4.57
5.48

3.25
1.02
1.21
1.50
5.37

138
113
140
140
140

11.35
14.31
12.66
T.21
8.00

24.25
19.56
25.94
19.95
12.51

?0

38
70

ESTIMULACION INSULA INFERIOR
MUESTRA
Y
1 2 3 q
TCV {Minutos)
6.19 5.40 S5.195 4.546
K,.20 4,23 S.26 4.5}
S.46 2.23 &6.31 5.17
9. 13 S5.19 S5.31 5.22
5.38 6.43 4._41 5.09
TS (Minutos)
3.13 4,22 2-91 2,03
1.23 1.41 1.33 1.51
DuDS 3.08 3.36 3.35
1.35 2.34 3.17 4.06
2.30 2.13 4.01 5.29
TCPR {(Segundos)
101 116 123 124
104 88 113 77
118 113 160 130
80 116 99 123
110 119 115 90
T P (Segundos)
11.37 10.58 .85 11.40
13.55 14.45 14.38 13.S57
13.24 13.97 11.41 12.03F
11,62 10.75 10.03 10.13
9.63 8.89 8.47 8.49
T T (Segundos)
24.09 23.91 28.10 28.00
20.88 21.93 20.19 23.48
20.41 20.81 22.57 231.50
20.24 18.5&5 20.10 26.02
20.04 20.29 21.48 21.51
TLE (Minutosi}
41 70 75 70
&0 42 42 S5
50 86 50 43
41 48 &0 70
40 30 30 30

29






