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La geometría del árbol vascular y las condiciones reológicas del flujo sanguíneo provocan alte-
raciones de la dinámica de los fluidos que demandan adaptaciones constantes de la pared vas-
cular. La observación de que las lesiones ateroscleróticas se desarrollan con mayor frecuencia
en regiones de bifurcación de los vasos y las alteraciones del flujo que allí se producen, permi-
tieron relacionar a las fuerzas biomecánicas, especialmente la tensión de corte (shear stress) con
el origen y la progresión de la aterosclerosis . Hace varios años se planteó la controversia sobre
si la aterosclerosis predomina en regiones de tensión de corte elevada o disminuida. Para enten-
der cómo operan las fuerzas biomecánicas en su desarrollo y su progresión se incluyen princi-
pios básicos sobre la dinámica de los fluidos, especialmente en relación con la circulación arterial
coronaria y se revisan los efectos de la tensión de corte sobre los distintos componentes de la
pared vascular y las células sanguíneas, desde los estadios iniciales a los avanzados de la enfer-
medad . REV ARGENT CARDIOL 1997; 65 (3) : 287-295 .

Palabras clave Presión de corte - Aterosclerosis - Dinámica de los fluidos

Desde hace cerca de un siglo y medio se proponen
mecanismos alternativos para la iniciación y la pro-
gresión de la aterosclerosis, en base a formas dife-
rentes de injuria intimal .

La relación de las alteraciones en el flujo y la ten-
sión de corte o shear stress (ShS) con dicha injuria se
han planteado ya hace varios años . Desde entonces,
la influencia del ShS en la aterosclerosis es motivo
de estudio y controversia . Los engrosamientos loca-
lizados de la íntima normal y la predilección para el
desarrollo de la aterosclerosis en estas regiones otor-
gan importancia fisiopatológica en el desarrollo de
la enfermedad al vínculo entre la pared arterial y el
flujo sanguíneo .

TENSION DE CORTE
En 1967 Fry colocó un dispositivo dentro de la

aorta torácica de perros generando un canal angos-
to con la pared anterior del vaso, para producir una
convergencia rápida del flujo sanguíneo y un aumen-
to consiguiente de la velocidad . (1)

Las mediciones del ShS en la entrada y el cuerpo
de la estenosis y la reacción de las células endotelia-
les hacen concluir que en la zona del canal, de alto

ShS, ocurre una deformación de las células y de su
arquitectura con posterior descamación, toda vez
que el ShS supera 379 ± 85 dinas/cm2 durante una
hora .

Este aumento en el ShS fue tomado como uno de
los factores para avalar la hipótesis de respuesta a la
injuria, asegurando que la lesión endotelial y la con-
siguiente proliferación y migración de células mus-
culares lisas desde la media hacia la íntima eran los
eventos iniciales de la arteriosclerosis . (2)

Pocos años después, Caro y colaboradores sugie-
ren que la exposición del endotelio vascular a un ShS
bajo puede predisponer al desarrollo de arterioscle-
rosis, afectando la transferencia de lípidos a través
de la pared arterial . (3)

Gertz y colaboradores provocaron reducciones de
un 50% en el diámetro de la arteria descendente an-
terior de perros y de la carótida primitiva de cone-
jos durante una hora, sin alteraciones sustanciales
del flujo distal, y observaron fragmentación y
descamación de células endoteliales con depósitos
plaquetarios y microtrombos en la zona de la cons-
tricción e inmediatamente proximal a ella que atri-
buyeron a ShS elevado . (4)
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Zarins y colaboradores estudiaron los efectos de
la estenosis y de la velocidad de flujo sobre la atero-
génesis, provocando coartaciones de aorta concén-
tricas y excéntricas en monos alimentados con dieta
aterogénica y mostraron que no hay disrupción en-
dotelial en el canal de coartación. (5) Las lesiones
ateroscleróticas se formaron en la zona proximal y
distal al canal y, cuando éste fue excéntrico, en la
misma pared de la plicatura, por lo que concluye-
ron que el incremento en la velocidad de flujo y en
el ShS tiene efecto protector contra el desarrollo de
la aterosclerosis y que ésta se produce fundamental-
mente en zonas de estancamiento, inestabilidad y
separación de flujo .

El mismo grupo estudió la distribución de las
placas ateroscleróticas no estenóticas en autopsias
de bifurcaciones carotídeas en humanos y compa-
raron los patrones de flujo, perfiles de velocidad y
ShS en modelos de vidrio en escala y observaron
que el engrosamiento intimal y la formación de
placas fueron más marcados en la zona proximal
(origen) de la carótida interna . (6) La pared externa
(opuesta al ápex divisor) mostró engrosamiento in-
timal 4,5 veces mayor donde el flujo fue de baja
velocidad, con áreas de recirculación y separación
y bajo ShS, comparado con el ápex divisor y la pa-
red interna, donde el flujo fue laminar, rápido y el
ShS elevado .

Estos son algunos ejemplos de la controversia : ¿La
aterosclerosis se origina por lesión endotelial secun-
daria a elevado ShS en regiones de alta velocidad de
flujo como el ápex divisor (carina) y la pared inter-
na de las bifurcaciones y las zonas de constricción?
(7-10)

¿Se desarrolla preferentemente en regiones de baja
velocidad de flujo, separación y bajo ShS como la
pared opuesta al ápex de las bifurcaciones (externa)
y zonas posconstricción, por aumento del tiempo de
permanencia y de la permeabilidad al colesterol y
otras moléculas? (11-14) (Figura 1) .

DINAMICA DE LOS FLUIDOS
La mayor parte de los trabajos sobre los efectos

del ShS se realizaron con flujo estable (steady flow), a
diferencia del flujo sanguíneo pulsátil. Estas condi-
ciones no expresan en forma ajustada lo que ocurre
en el sistema circulatorio, pese a lo cual la mayoría
de los autores las consideran aptas para este tipo de
investigación . La excepción la constituyen, quizás,
las estenosis severas en las que los cambios de velo-
cidad y la turbulencia pueden exagerarse con el flu-
jo pulsátil .

-Flujo laminar : Ocurre cuando el flujo es conti-
nuo, su velocidad relativamente baja y denota un
movimiento superpuesto entre las distintas láminas
sin que se mezclen unas con otras. (15) El flujo es
caracterizado como laminar si el número de Rey-
nolds (Re) es menor de 1.200. (16)

El Re es un número no dimensionado que sirve
para caracterizar un fluido en movimiento . Se usa
como parámetro para relacionar diferentes tipos de
flujo, por ejemplo, fluidos de diferente viscosidad,
vasos de diferente tamaño diferente velocidad, y es-
tablece una relación entre las fuerzas inerciales y las
viscosas . (16)

Fuerzas inerciales

	

p.v.d.

Donde p = densidad del fluido; v = velocidad
media del fluido; d = diámetro del vaso y µ = visco-
sidad. Un Re alto indica que los efectos inerciales
son los dominantes, mientras que un Re bajo indica
que dominan los efectos viscosos .

La sangre, como la mayoría de los fluidos, no es
ideal; esto significa que tiene viscosidad, la que es
una medida de la fricción interna de un líquido que
fluye . (17)

Consideremos ahora un fluido que, desde un re-

Re =
Fuerzas viscosas

Fig . 1 . a : Esquema de bifurcación. b : Hipótesis alto ShS. c : Hipótesis bajo ShS.

µ
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Fig. 2 . Esquema de flujo laminar. Desarrollo del perfil de veloci-
dad (ver texto) .

servorio de tamaño mediano, entra en un tubo de
sección cilíndrica (Figura 2) . Ala entrada del tubo el
perfil de velocidad es plano. A medida que fluye
hacia la parte distal del tubo el perfil de velocidad
adopta una forma parabólica en la que la velocidad
es máxima en el centro y mínima o cero (el fluido no
desliza) en la periferia .

Esta variación del perfil de velocidad es una con-
secuencia directa de las fuerzas viscosas ; si éstas no
existieran el perfil de velocidad permanecería plano
a causa de sus fuerzas inerciales originales y ningu-
na de las láminas del fluido se retardaría . (16,18)

Esa diferencia de velocidad entre láminas sucesi-
vas de un fluido o entre éste y la pared, por unidad
de distancia determina una tasa de deformación por
cizallamiento, corte o shear rate (SR) que puede ex-
presarse así:

SR =

ShS = ti

du

	

ul - u2

dy

	

Ay

Si al SR lo multiplicamos por la viscosidad ob-
tendremos el ShS o tensión de cizallamiento o de
corte, que se expresa :

du

dy

seg-1 (Figura 3)

dinas/cmz

El ShS es una tensión longitudinal, la fuerza por
unidad de área que ejerce el flujo sobre la lámina in-
terna de la pared vascular (endotelio), y resulta del
frote viscoso de la lámina externa de la sangre circu-
lante sobre el endotelio vascular . Otra forma de cal-
cular ShS es a partir de la fórmula de Poiseuille . (17)

4Q 4
ti =

	

dinas/cmz
nr3

donde Q = flujo ; t = viscosidad; r = radio del vaso.
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Fig . 3 . Ver texto para su interpretación .

Aumentos en el flujo elevarán el ShS mientras que
un mayor radio del vaso lo disminuirá .

En las arterias coronarias, a medida que nos ale-
jamos de su origen habrá un aumento gradual en el
ShS. Algunos autores consideran que esto puede ser
una explicación para la menor extensión y severi-
dad de las lesiones ateroscleróticas en los segmen-
tos distales respecto de los proximales . (12)

Alteraciones de la laminaridad
Si bien un Re de 1 .200 caracteriza al flujo laminar,

esto ocurre en sistemas de tubos rectos . Las arterias
presentan curvaturas, bifurcaciones y estenosis .

Si el Re es muy bajo, las condiciones de laminari-
dad persistirán; a medida que éste vaya aumentan-
do se producirán zonas de separación de las láminas
en contacto con la pared, que expresan que aunque
el flujo principal sigue siendo laminar ocurren per-
turbaciones localizadas de sus láminas periféricas .
Las zonas de separación implican flujo de menor
velocidad, flujo retrógrado, recirculación y bajo ShS .

En las arterias sin obstrucciones las zonas de bi-
furcación y las curvaturas son aptas para el desarro-
llo de separación, la que se localiza en la pared ex-
terna de las bifurcaciones y en la pared interna de
los segmentos curvados (6, 12, 18) (Figura 4) .

La presencia de estenosis moderadas y severas
produce perturbaciones en las condiciones de flujo,
relacionadas siempre con el Re . Young y colaborado-
res estudiaron esto mediante modelos de estenosis
concéntricas y excéntricas de severidad diferente. (19)

Cuando el flujo encuentra una estenosis se pro-
duce un aumento rápido en su velocidad y en el ShS,
alcanzando ambos su pico justo antes de la máxima
constricción. La resistencia debida a la estenosis pro-
voca una caída de la presión en la estenosis e inme-
diatamente distal a ella que, en caso de bajo Re, se
debe a pérdidas viscosas .

A la salida de la estenosis el flujo se encuentra
con una zona de expansión, con disminución de la
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Fig . 4 . Esquema de bifurcación. Se observa el desarrollo de una
región de separación de flujo en la pared externa (flechas) .

velocidad y recuperación parcial de la presión,
generándose separación, flujo retrógrado y bajo ShS
(Figura 5) .

La extensión y características de la separación del
flujo dependen del Re y de la geometría de la este-
nosis y es más extensa y gruesa a medida que el Re
y la severidad de la estenosis aumentan y cuando
ésta es excéntrica .

Flujo turbulento
Por encima de un Re de 2.300 el flujo se vuelve

turbulento y se caracteriza por fluctuaciones erráti-
cas en la velocidad y la presión ; las partículas se
mueven en "paquetes de fluido" denominados re-
molinos, donde las líneas de flujo se entremezclan
unas con otras . (15)

La disipación de la energía mecánica es mayor y
las fluctuaciones turbulentas resultan en fuerzas fí-
sicas adicionales conocidas como "turbulentos" o
Reynolds shear stress .

Si se compara el perfil de velocidad del flujo la-
minar y el turbulento, se ve que en este último el
perfil central es más plano y el periférico más empi-
nado (gradiente de velocidad) y por lo tanto existe
mayor ShS cerca de la pared (Figura 6) . El estudio
del flujo turbulento es mucho más complicado que
el laminar y no se le puede aplicar la fórmula de
Poiseuille.

La velocidad en un punto está dada por al veloci-
dad media (V) más la velocidad fluctuante en un
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Fig . 5 . Esquema de una estenosis concéntrica vista desde la luz
del vaso. Se observa el perfil de velocidad y el desarrollo de la
región de separación a la salida de la estenosis.

instante (V') . La magnitud de la raíz cuadrada me-
dia (root mean square) de la velocidad fluctuante
(Vrms) es proporcional al nivel de turbulencia en un
punto dado : Vrms = IV'2 .

La intensidad de la turbulencia (I) se calcula :

A Re habituales en la circulación coronaria es raro
que se desarrolle flujo turbulento, pero en presencia
de obstrucciones severas o excéntricas este fenóme-
no se presenta a un Re mucho menor. Como en el
fenómeno de separación, el desarrollo de turbulen-
cia depende del Re y de la severidad y la geometría
de la estenosis . En estos casos la caída de la presión
se debe principalmente a la expansión súbita poses-
tenótica con fluctuaciones y pérdidas de energía tur-
bulentas y no tanto a la viscosidad . En estenosis
concéntricas moderadas, severas y excéntricas seve-
ras, se encontró desarrollo de turbulencia con valo-
res de Re de 500, 300 y 200, aproximadamente .

Flujo pulsátil
La mayoría de los trabajos experimentales se rea-

Vrms
I =

	

x 100% (16)
V
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Fig . 6 . Comparación del perfil de velocidad de un flujo laminar
y uno turbulento . En este último se observa un perfil central más
plano y un perfil periférico más empinado .
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lizan con flujo estable, por ser más sencillo. Se con-
sidera que el carácter pulsátil no hace variar los ha-
llazgos cualitativos aunque sí los intensifica . Por
ejemplo, en fluidos con alto Re el efecto de acelera-
ción y desaceleración puede provocar turbulencia ;
cuando la velocidad aumenta el perfil de flujo se hace
más liso pero al desacelerarse pueden observarse
fluctuaciones turbulentas, sobre todo a la salida de
la estenosis .

La frecuencia del ciclo pulsátil juega también un
papel importante : a mayor frecuencia de pulso, ma-
yor será el Re necesario para producir turbulencia .
Esto es así porque la turbulencia necesita un tiempo
para desarrollarse ; en casos de frecuencia de pulso
alta, cuando comienza durante la desaceleración,
sobreviene la próxima aceleración y el flujo se esta-
biliza . (16)

EFECTOS DEL ShS EN LA PARED LATERAL

Estadios iniciales e intermedios de la
aterosclerosis

La forma y orientación de las células endoteliales
guarda relación con el flujo. En regiones de elevado
ShS laminar las células endoteliales tienen forma
elongada, con su eje mayor orientado en la direc-
ción del flujo ; mientras que en las regiones de ShS
reducido o de flujo turbulento, presentan forma
poliédrica y sin orientación definida de su eje ma-
yor. (20, 21)

Los trabajos de Stary en niños y adultos jóvenes y
del comité de lesiones vasculares del Council on
Atherosclerosis ilustran la influencia del ShS en la es-
tructura de la íntima y en la formación de las le-
siones ateroscleróticas . (22-24) Se ha observado que
la íntima normal presenta engrosamientos fisiológi-
cos secundarios a variaciones en el flujo, en la ten-
sión parietal o en ambos, los que pueden ser de tipo
excéntrico, localizados en la pared externa de las
bifurcaciones, o difusos, cuando involucran toda la
circunferencia del vaso y no guardan relación con
una configuración geométrica específica del lecho
vascular. (23)

A su vez, o en consecuencia, las lesiones iniciales,
las estrías grasas y las lesiones intermedias de la ate-
rosclerosis se concentran en esas regiones de engro-
samiento intimal . (24) Esto no implica la ausencia
de lesiones en otros sitios, sino que marca simple-
mente una localización donde, bajo la influencia de
estímulos aterogénicos, las lesiones se desarrollan
más temprana y rápidamente y tenderían a ser más
sintomáticas.

Estas zonas caracterizadas como de ShS reducido
han sido definidas como regiones propensas (prone)
para el desarrollo de la aterosclerosis, en contrapo-
sición con aquellas en las que el ShS elevado ejerce-

ría un efecto protector, al menos en los primeros
estadios. Actualmente se considera que la clave para
el inicio del proceso aterosclerótico está en las lipo-
proteínas de baja densidad (LDL) y en los monoci-
tos derivados en macrófagos . (25, 26) En regiones
propensas se ha descripto mayor permeabilidad en-
dotelial, acumulación intimal de proteínas plasmá-
ticas como albúmina y fibrinógeno y de LDL-APO
B. El reclutamiento y adhesión intimal de monoci-
tos es también mayor, ya sea por un tiempo de con-
tacto más prolongado, por proteínas quimiotácticas
o por inhibición en la producción de óxido nítrico,
resultantes del ShS reducido . (27-29) Stary observó
que en las regiones propensas el número de macró-
fagos (células espumosas) y mastocitos fue el doble
o más que en la pared opuesta . (22)

Ludmer y colaboradores, con inyecciones selecti-
vas de acetilcolina en pacientes con obstrucciones
coronarias, observaron un efecto vasoconstrictor
paradójico y lo atribuyeron a disfunción endotelial
con pérdida del efecto del factor relajante endotelial
(EDRF). (30) La acetilcolina, a través del EDRF, pro-
duce vasodilatación coronaria cuando el endotelio
está intacto, pero cuando es disfuncionante predo-
minan sus efectos vasoconstrictores directos sobre
los receptores muscarínicos del músculo liso . Aún
en arterias coronarias angiográficamente normales
podría existir disfunción endotelial, dosis-depen-
diente, cuando el colesterol está elevado .

Si en regiones propensas la aterosclerosis se de-
sarrolla en forma más temprana, es posible esperar
que la disfunción endotelial sea más precoz .
McLenachan y colaboradores, que inyectaron ace-
tilcolina en arterias coronarias con irregularidades
luminales, encontraron disfunción endotelial más
temprana en las zonas de bifurcación que en los seg-
mentos rectos, con vasoconstricción y ligera vasodi-
latación respectivamente ; pero la angiografía, lamen-
tablemente, no permite aclarar qué pared de la arte-
ria es la disfuncionante . (31)

Para estudiar la función endotelial y el EDRF se
utilizaron inyecciones selectivas de drogas vasodila-
tadoras como papaverina y adenosina para aumen-
tar el flujo coronario y evaluar la respuesta vasodila-
tadora flujo-dependiente en coronarias normales y
con ligera enfermedad angiográfica. (32, 33) Se con-
cluyó que el aumento de flujo producía vasodilata-
ción ShS-dependiente en coronarias con endotelio
normofuncionante pero no en aquellas con disfun-
ción endotelial . Zeiher y colaboradores demostraron
un empeoramiento progresivo en la modulación del
tono vasomotor a partir de tres estímulos que pro-
vocan vasodilatación cuando el endotelio está intac-
to: la inyección intracoronaria de acetilcolina, la
estimulación simpática por cold pressor test y el in-
cremento del flujo coronario con papaverina para
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inducir dilatación ShS dependiente . (34) La acetil-
colina produjo vasoconstricción en pacientes con co-
ronarias angiográficamente normales y cuyo único
factor de riesgo era la hipercolesterolemia, mientras
que las otras dos pruebas (cold pressor y papaverina)
produjeron todavía vasodilatación .

La estimulación simpática causó vasoconstric-
ción aún en segmentos angiográficamente norma-
les cuando existió enfermedad evidente de otros
segmentos .

Finalmente, la vasodilatación ShS-dependiente
fue abolida (sin vasoconstricción) cuando el segmen-
to estudiado mostró irregularidades parietales por
compromiso aterosclerótico. En este último grupo
la respuesta vasodilatadora endotelio-independiente
de la nitroglicerina también se redujo .

De los estímulos vasodilatadores endotelio-de-
pendientes probados, el ShS fue el más resistente a
la aterosclerosis . El ShS provoca vasodilatación es-
timulando la liberación de óxido nítrico, el que acti-
va al cGMF (guanosin monofosfato cíclico) en el en-
dotelio, donde inhibe la producción de endotelina,
y en las células musculares lisas, en las que tiene efec-
to relajante y regulador del crecimiento . (35-37) Este
efecto del ShS sobre el endotelio se ejercería a través
de la activación de canales de potasio sensibles al
flujo. Nuevas evidencias sugieren que el ShS tam-
bién activa la transcripción de genes para factores
como la óxido nítrico sintetasa, el factor de crecimien-
to derivado de las plaquetas (PDGF) y el factor
transformante del crecimiento f31 (TGFi31) . (35)

Progresión y estadios avanzados de la
aterosclerosis

Es probable que cuando el aflujo y la oxidación
posterior de LDL exceden la capacidad de los ma-
crófagos para barrerla desde el intersticio, las partí-
culas de LDL-OX se acumulen en la íntima Por su
efecto citotóxico producen injuria y muerte de las
células endoteliales, células musculares lisas y de los
propios macrófagos . La liberación del contenido li-
pídico desde los macrófagos-células espumosas
muertos y su agrupamiento en el espacio extracelu-
lar darían origen al núcleo lipídico pultáceo o atheros
de la placa, ubicado en la capa más profunda (mus-
culoelástica) de la íntima. Por su parte, la capa más
superficial (proteoglicanos) contiene un número
importante de macrófagos-células espumosas, loca-
lizados preferentemente en la periferia (hombros) de
la lesión. (25) Los propios macrófagos pueden se-
cretar factores de crecimiento para las células mus-
culares lisas, responsables de la actividad reparado-
ra. Estas, con el cambio de su fenotipo contráctil a
secretorio, proliferan y migran hacia la íntima for-
mando la capa fibrosa del núcleo lipídico .

Ross postuló que las células musculares lisas par-

ticipan desde los estadíos iniciales de la aterosclero-
sis y que tanto éstas como los macrófagos son el ori-
gen de las células espumosas . (2)

Stary observó que en la tercera década de la vida
algunas lesiones son principalmente fibromuscula-
res, mientras que otras son fibrolipídicas, con una
capa fibrosa como las descriptas arriba. (22)

Las células musculares lisas son las encargadas
de mantener el tono vascular y la actividad prolife-
rativa. Cuando el endotelio no está dañado, la ac-
ción reguladora que ejerce sobre ellas responde, en-
tre otros, a estímulos ShS dependientes: aumentos
en el ShS estimulan la secreción de óxido nítrico,
que provoca relajación e inhibe su proliferación. (36)
Por el contrario, reducciones en el ShS estimulan la
secreción de endotelina-1, que tiene actividad cons-
trictora y mitogénica. Sharefkin y colaboradores ob-
servaron que cuando las células endoteliales en cul-
tivo eran expuestas a valores altos de ShS fisiológi-
co disminuían la producción y la liberación de
endotelina-1 . (38)

Las células musculares lisas responden también
a otro tipo de estrés, el circunferencial, dependien-
te de la presión radial que el flujo ejerce sobre la pa-
red vascular y del espesor de ésta. Es probable que
la distensión pulsátil ejercida sobre la pared arterial
favorezca la síntesis de colágeno por parte de las
células musculares lisas . (39)

Modelos animales de injuria vascular, diseñados
para el estudio de la hipótesis de respuesta a la inju-
ria, han sugerido que en casos de injuria endotelial
la migración y la proliferación de células muscula-
res lisas dependen de su contacto con las células san-
guíneas. Cuando el endotelio está injuriado, la falta
de sus efectos inhibidores del crecimiento, la libera-
ción de factores de crecimiento por parte de las pla-
quetas, de los monocitos y de las células musculares
lisas, sumado a la formación de trombos, proveen el
estímulo mitogénico para la proliferación celular y
la progresión de la placa aterosclerótica . Fuster y
colaboradores consideran que cuando se produce
denudación endotelial las plaquetas son excelentes
candidatas para promover la migración y la prolife-
ración de las células musculares lisas y que el factor
de crecimiento plaquetario (PDGF) es el principal
mitógeno, ya que la actividad mitótica declina con-
siderablemente una vez que las plaquetas desapa-
recen. (40)

Reidy y colaboradores observan, en cambio, que
si bien la migración de células musculares lisas ha-
cia la íntima está condicionada a la adhesión pla-
quetaria y a la secreción de PDGF, su replicación
obedece más al factor de crecimiento fibroblástico
(bFGF) liberado por las células endoteliales y mus-
culares injuriadas . (41)

Modelos animales de injuria endotelial por balón
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mostraron una evolución diferente de la hiperplasia
intimal, durante el primer mes, cuando la zona inju-
riada fue expuesta a ShS elevado o disminuido : los
aumentos del flujo y del ShS disminuyeron signifi-
cativamente la migración de células musculares li-
sas a la neoíntima, posiblemente por menor produc-
ción de factores de crecimiento a partir de la capa de
células musculares en contacto con el flujo . (42) Igual
respuesta sobre la proliferación de células muscula-
res lisas y el engrosamiento intimal a ShS elevado y
bajo se observó experimentalmente en prótesis vas-
culares. Estos efectos serían independientes de las
plaquetas, ya que la proliferación no sufrió modifi-
caciones cuando éstas habían desaparecido . (43)

Las plaquetas son participantes esenciales en el
proceso trombótico, responsable en gran medida de
la oclusión vascular aguda o del crecimiento rápido
de la placa . En obstrucciones severas por rotura de
placas ateromatosas, Falk encontró depósito de pla-
quetas y trombosis oclusiva. (44)

Forrester considera que el trombo formado ante
una disrupción intimal puede seguir tres caminos
según las condiciones de flujo : embolizar, ocluir to-
talmente el vaso o recanalizarse, haciéndose mural
y provocando un crecimiento rápido de la placa . (45)
Esto último fue observado, entre otros, por Davies y
colaboradores, quienes, en pacientes muertos por
enfermedad coronaria, encontraron en sus lesiones
ateroscleróticas una morfología congruente con
estadios repetidos de trombosis y reorganización, lo
que sugirió que muchas fisuras se curaban e incor-
poraban al trombo en forma asintomática . (46)

La relación entre el ShS y el complejo
agregación plaquetaria-trombosis no es simple y
depende en gran medida de la indemnidad del
endotelio vascular. Cuando aumenta el flujo o su
velocidad, se produce un aumento en el ShS que
induce un incremento en el radio del vaso, para
normalizarlo. Si falla esta respuesta vasodilatado-
ra, endotelio-dependiente, en presencia de una
estenosis el aumento del ShS podría provocar ma-
yores alteraciones de la laminaridad, injuria
endotelial y depósito de plaquetas, los que deter-
minarán un mayor crecimiento de la placa .

En cultivos de células endoteliales se observó que
aumentos en el ShS estimulan la producción de pros-
taciclina PG1, la que posee acción antiagregante y
vasodilatadora intensa . (47)

In vivo, sobre arterias braquiales de pacientes hi-
pertensos, también se observó una relación inversa
entre el ShS elevado y la agregación plaquetaria, un
efecto mediado posiblemente por el óxido nítrico . (48)

Exponiendo el subendotelio y las capas más pro-
fundas a diferentes valores de SR, Fuster y colabo-
radores observaron que a bajo SR el depósito de pla-
quetas fue de una capa simple, mientras que a valo-

res mayores aumentó significativamente, con forma-
ción transitoria de trombo . (7) El mismo grupo utili-
zó la túnica media, como expresión de lesión vascu-
lar profunda y la expuso a un SR muy elevado
(52.000 s-1) para remedar una estenosis excéntrica
severa, observando que el depósito de plaquetas y
también de fibrinógeno fueron máximos en el ápex
de la estenosis (donde la velocidad es mayor) . (49)

Con otros valores de SR (50 s-1 ; 650 s-1 y 2.600 s-
1) para remedar venas, arterias y estenosis, respecti-
vamente, Inauen y colaboradores estudiaron, a tra-
vés de una cámara de perfusión, la interacción del
flujo sanguíneo y subendotelio de conejo y encon-
traron que el trombo formado a bajo SR estaba cons-
tituido casi exclusivamente por fibrina, mientras que
a SR elevado, lo era de plaquetas y mixto a SR inter-
medio. (50) Este resultado es coincidente con la ob-
servación de que en estenosis severas las plaque-
tas se depositan en la zona más crítica y obstruyen
aún más la luz, quedando una zona posestenótica
de flujo disminuido y bajo ShS que promueve la for-
mación de trombo .

CONCLUSIONES
Los engrosamientos excéntricos de la íntima nor-

mal encontrados desde los primeros años de vida en
zonas proclives a la separación de flujo, como la pa-
red externa de las bifurcaciones, y el hecho de que en
esas mismas regiones se desarrollen con mayor fre-
cuencia las lesiones ateroscleróticas, apoyan la hipó-
tesis de que las alteraciones en las condiciones de
laminaridad, la separación de flujo y el bajo ShS tie-
nen un papel importante en el desarrollo de la enfer-
medad, ya sea a través de un tiempo de resistencia
mayor del colesterol LDL, de los monocitos y las pla-
quetas, de una arquitectura desordenada de las cé-
lulas endoteliales o promoviendo su disfunción .

El desarrollo de lesiones que protruyen en la luz
genera diferentes grados de obstrucción y perpetúa
los trastornos en el flujo ; ya no se trata de regiones
determinadas sino que a éstas se agregan zonas de
estenosis y posestenosis donde alternan bruscas ele-
vaciones y descensos en la velocidad y el ShS y se
desarrollan flujos turbulentos, alejándose cada vez
más de las condiciones ideales .

SUMMARY

RHEOLOGICAL AND BIOMECHANICAL
FACTORS INFLUENCING
ATHEROSCLEROSIS AND RESTENOSIS .
PART ONE

The architecture of the vascular system and the
rheologic qualities of blood flow lead to changes
in fluid dynamics that require constant adaptations
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of the vascular wall . It is known that atherosclero-
sis lesions develop more frequently around artery
bifurcations where blood flow dynamics changes .
These observations allowed to establish a relation-
ship between the biomechanical forces, specially
shear stress, and the origin and progression of ath-
erosclerosis. Since many years ago, it has been
questioned if atherosclerosis predominates at sites
of high or low shear stress . In order to understand
how the biomechanical forces act in the develop-
ment and progression of atherosclerosis, basic prin-
ciples of fluid dynamics, are analized, specially
those applied to the coronary circulation, and the
effects of shear stress on each component of the
vascular wall and blood cells are reviewed from
the early to the late stages of the disease .
Key words Shear stress - Atherosclerosis - Fluid dynamics
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