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En algunas especies animales (conejo, pallo y perro) existe una 
relación evidente entre el colesterol exógeno y la aparición de atero- 

matosis generalizada (vel' revista de la literatura en 1). En estos 

animales cuando se suspende la ingestión de colesterol las lesioncs 

retrogradan 2, :3. 4. En la rata, la administración masiva de colesterol 

no produce habitual mente lesiones ateromatosas 3. G, 7, aún cuando 
las células endoteliales de sus arterias se cargan ocasionalmente de 

colesterol ~,n. En cambia, la inyección de colesterol en segmentos 

arteriales doblemente ligados, produce lesiones localizadas, que morfo- 

lógicamente semejan las de ateromatosis encontradas en otras espe 

cies 10. Can el objeto de determinar si en la rata desaparece también 

como en otras especies, c1 colesterol exógeno incorporado a la pared 

arterial, y, si clIo ocurre, determinar Sll mecanismo, hemos estudiado 

par media de técnicas histoquímicas los cambios que se producen en 

segmentos arteriales aislados dentro del animal par media de ligadu- 

ras, cuando se inyectan en dicho scgmcnto distintas suspensiones de 

roJestei'o1. 

MATERIAL Y l\1ÉTODOS 

E] método es semejante a] ya descripto anteriormente 11, por ]0 que sólo 

se recordará brevemente. Se nti]ilaron ratas b]ancas, cepa \ViJliams * 

*. de apro- 

ximadamente tres meses de edad, destetadas a ]os 25 dias y mantenidas con una 

dieta de leche y pan, suplementada por verduras frescas, carne y vitaminas 

* Pabellón de Cardiología "Luis H. Inchauspe", Policlínico Ramos Mejia. 
Buenos Aires. Jefe: Prof. Dr. BIas J\foia. EI Departamento de Investigaciones 

es parcialmente subvencionado por la Asociación Cooperadora pro-Investigación 
Científica en el PaheJlón de Cardiología Inchauspe. Los Laboratorios Squibh 

y ]a "Fundación Talleres Avón para eI estudio de ]a arterioesclerosis" contribuy,en 

en los estudios sobre arterioesdercsis. 

** Agradecemos a] Dr. E. Savino de] Instituto Bacterio]ógico :\Ialhrán su 

gentileza de brindarnos los p]anteles crigina]es. y a] Dr. J. 1\f. Lascano (;onz;Í1el 

del P01iclínico Ramos Mejia su ayuda en e] mantenimiento de ]os animales. 
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ccmplementarias. Anestesia intraperitoneal con Embutal Sódico *, 6 mg! 100 g. 
de peso. lncisión transversal suprapúbica con técnica ]impia pero no aséptica, 

que !1ega hasta la parte media de am has arcadas crurales. Visualización del 

paquete femoral por disección roma. Dilaceración de Ia fascia perivascular con 

ayuda de dos pinzas curvas de punta aguda. Denudación de ]a arteria femoral 

cn una extensión de 10 mm. por debajo de ]a circunfleja ilíaca superficial. Se 

pasan pOr debajo de la arteria femoral tres hebras de linG fino. pe anula la 

inferior para congestionar la arteria y brìndar un punto de apoyo al traccionarla. 
Se colocan dos gotas de novocaína al 1% localmente, para favorecer Ia distensión. 

Se intrcduce mediante una aguja de O;! mm. de diámetro Ias soluciones que 
se dttallan más abajo. Se anuda entonces el law superior mientras se intro- 
duce e) líquido, con 10 cual la arteria queda distendida. Se anuda entonces el 

caho intermedio, colocac~o cerca del inferior pero por encima del sitio de punción, 

para nitar el refJujo del líquido inyectado. 
Los 1Îquidos inyectados han sido suspensiones colcidales de cole~terol con 

las siguientes concentracioncs: IQ) 0,07};',: 2(1) 5};',; 39) 15~;,; 40) 25};',; y 

sc:spensiones co]oidales de coJestcrol diluLlas por partes iguales con sangre 

oxalatada recién extraida de otra rata por punción cardiaca en las siguientes 

cot1<entracioncs: I'.)) ';j;, y 2')) 25j{,. El procedimiento para preparar Ias sus- 

pensiones de colesterol es el siguiente: 
Se preparan tres solucioncs: A) ácido láurico al I % en OH. ~a, ~IO; 

R) buffer de PO,HK/PO,H,K, pH 7,4; C) 6~;) colesterol en éter sulfúrico. Se 

agrega una cantidad de C) en 2:; cm3. de A) para obtener una concentración 

de w]esterol igua] a] doble de la deseada. Se mezela y se agregan 25 cm3. de B) 

con 10 que se obtiene la concentración final de colesterol deseada. Se agita 

con hemogeneizador por 3 minutos, se caIienta a 700 en baño maria durante 
30 minutos y se extrae el resto del éter por vacío. Las suspensiones se usan 

dcntro de la semana de su preparación. 

Genera]mente se invectaban las mísmas 0 distintas so]uciones en amhas 

arterias femora1es, de tal manera que un ]ado seIVia de centrol para el otro. 

Los animales fueron sacrificados escalonadamente desde palOs minutos después 

de Ja inyección, hasta Ios 210 dias, por traumatismo craneano. Los paquetes 

[cmaraJe', fueren extraidos inmediatamente can el músculo suhyacente y fíjados 

en formol al 10%. Se practieó cI estudio histo!ógico par congelación de ]a zona 

de la !igadura y de Ja parte media del segmento comprendido entre las mismas, 

reaJizando por 10 menDS cuatro cortes con cada Hna ele la, técnicas siguientes: 

HematOxilina-cosina. método de Gallego para fibras eIásticas, Sudan IV para 

grasa~, método de Van Gieson para tejido conjuntivo y muscular, t('cnicas de 

impregnación argéntica de Rio Hortega para reticulina, colágena V macråfagos; 

polariscnpia para hirrefringencia, técnicas de Liehermann.Burchardt y \Vindaus 

l)ara e] (ÜlesteroI y SIIS éstercs, técnica de Kossa para el caleio. de :\!c\Ianus 

para glucoproteínas, previa digestión por ptialina; de Lillie, Hempelmann y 

Ha'e, con digestíón par hialuronidaca testicular, para mucopolisacáríd( s (ver 

bih1iografía en tl), 

* La casa Abbott nos ha proparcionado 
empleado en el prescnte experimc nto. 

gencro,-anH'ntc e1 Emhutal: 
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a) Çámaras 

0.07 %0' 

Se utilizaron 16 animales que fueron sacrificados a las 18 horas,. 

2,3,5,6, 7,9, 13, 16, 21, 23, 36, 90, 100, 150, 178 Y 210 dias. 

Las prillleras modificaciones, visib!cs alas 18 horas, consisten 

en una tUlllcfacción de las células cndotclia!es, seguida de su desca- 

mación progresiva. Este proceso 1Iega a su máximo el tercer dia, 

momento en que la mitad y aún Ias dos terceras partes de la lálllina 
clástica lilllitante interna se ha1la denudada. Las céIulas descallla- 
das que se encuentran en la luz contienen desde cl segundo dia finas 
gotitas de grasa en su citoplasma. Desde el sexto dia algunos de 

estos elementos toman la tinÓón caracteristica de 10s macrófagos con 
la técnica de Rio Hartega. Entre los 7 y los 9 días las células endo- 
tcliales cOlllienzan a multiplicarse, hallándose ocasionalmente figuras 

de mitosis, y formando figuras de arcadas que subdividen la luz 

vascular, aprisionando en las mismas algunos hematíes accidental- 

mente retenidos en la cámara. Estas células contienen gotitas sudanó- 

bias, que pueden ser también halladas en el líquido retenido en la 

cámara. Entre !as mismas aparecen fin as fibrillas de reticulina, que 
tienden a vincularse para formal' una red incompleta. En 10s dias 

mbsiguientes los elementos prosiguen aumentando en número y van 

llenando la luz vascular, dejando un espacio residual central. Hae:a 

los 16 días las células primitivamente redondeadas 0 poligonale.; 

se van haciendo alargadas, tomando un aspecto fibroblástico, y se 

ordenan alrededor del cauee central en forma concéntriea, dándalc 

a éste el aspecto de un neocapilar. Este proeeso sufre modificaciones 
csca;as en los días subsiguientes, que consisten fundamentalmente en 

cI rcfuerzo de la trama retieulinica, particuIarmente alrededor de b 

nueva Il1Z. EI intersticio entre las células endotelialcs proliferadas 

comicnza a mostrar Ia aparición de glucoproteínas desde que aqué- 

Ilos comienzan a proliferar y a formar fibriJJas de reticulina. Las 

o]ucoI)rotcínas también se condensan alrededor de la nueva luz. far- 
,., 

mando un manguito denso. Desde 10s 100 dias aparece colágena. 

- Como consecuencia de Ia manipulación operataria se constató 

un aflujo de lcucocitos polinucleares, inieiado antes de las 18 haras, 

máximo a Ias 48 horas, y en disminución paùlatina en 10s días subsi- 

~uientes, hasta su desaparición a 10s 6 dias. Los leucocitos proceden 
~Ic Ios capiIares periarteriales, atraviesan la adventicia y la capa 
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.mÚsclilo-elástica y caen en la luz, donde se mezclan can las células 

.endoteliales descamadas, y se cargan como ellas de finas gotitas 

sudanófilas. Las tinciones caracteristicas del colesterol libre y esteri- 

beado han sido constantemente negativas en esta serie, probable- 

mente en razón de la mínima cantidad de lípidos inyectados. La 
cvolución de la cámara se sobrepone con bastante ju~teza a la que 

,experimentan las cámaras en 1as que se inyectó solución fisiológica 

de donno de sodio 12. La diferencia m;Ís llamativa está dada pOl' 

la cronología del proceso de proliferación endotelial, que en la serie 

de solución fisiológica comienza al 5'! día, y en la de c01esterol al 

0.07 hacia el nO\eno día. La transformación tibroblástica se hace 

-can igual cronología en ambas series. La aparición de colágeno es 

contemporánea. 

b) Comaras arteriales inyectadas (on suspe1/siÓ1/ de (elesterol at 

5 

Se utili/araB 5 anirnales, que fueron sacrilicados I, 3, 6, 9 Y 16 

días después de 1a inyección. A las 24 horas el cndotelio se ha dcsca- 

mado tota1rnente. La estructura del resto del vasa es total111ente 

normal. Las rcacciones para cl colesterol son negativas porque en 
cl procedimiento histológico emplcado el liquido intravascular, !alto 

de todo so porte, no ha pennanccído en los cortes histológicos. j-\ 105 

3 días cl líquido contcnido en la GÍrnara se tiÙc suavernente con el 

Sudan IV y con la técnica para glucoproteínas y da intensamente 
las rcacciones caractcrísticas del colestero1 esterificado. Las rcstantes 

estructuras vasclilares son normales. s~ agrcgan algunos polinudea- 

res en la adventicia. A 10s 6 días 10s polinucleares son más abundan- 

tes. Las células endoteliales descamadas son tumefactas y presentan 

un aspecto cspumaso. Alas 9 días aparecen células gigantes multi- 

nudeadas con el aspecto característico de las cé1ulas de enerpo extra- 

Ùo, entre los clementos endoteliales descamados. Entre ellas se haec 

aparente la existencia de finas fibrillas de reticulina, glucoproteínas, 

ésteres de co1csterol y algunos polinucleares. A los 16 días eJ endote- 

lio ha proliferado marcadamente reducíenclo a un sexto el primitivo 

cauee vascular. La reticulogénesis es impartante, y aparecen algunas 

tibras colágenas. Las reacciones para el colesterol se negativizan. Las 

células endoteliales prolíferadas toman un aspecto fibroblástico, y 

algunas de elias, atiborradas de gotitas sudanÓfilas, muestran un cíto- 

plasma con típim aspecto espumoso. No hay mucopolisacáridos. 

'32 - 



MOVILIZACIÓN DEL COLESTEROL EN ARTERIAS DE RATAS 

c) Cárnaras arteriales inyectadas con suspensiÓn de colesterol al 
15 %0' 

Se emplearon 9 anilllales. Fueron sacrificados alas 4, II, 15-, 30 

Y 60 días. EI objeto de esta pequeÙa serie consistió en determinar 
{:ual era la concentración óptima de colesterol, interllledia entre la 

usada en las series b y d que siendo agresiva para las células endow 
liales no impidiera sin embargo su reacción ulterior. 

Alas 4 días la arteria se ha vuelto a adherir a su lecho. EI endo- 

telio se halla parcialmente descamado, y las células aim adheridas 

a la limitante elástica interna tienen un citoplasllla tumefacto y 

espumoso. La luz está ocupada par abundantes leucocitos polinuclea- 

res y células descamadas. Tanto en su citoplasma como en eI 

intersticio hay gotitas sudanófilas q lie dan intensamente positiva la 

reacción de Libennann y la de lVindaus. Las tinciones para gluco- 

proteínas son positivas suaves, y son intensas las de mucopolisacári- 

dos, aun después de digest.ión can hialuronidasa testicular. Hay me- 

tacromasia en. el citoplasma de algunas células descamadas; A 105 11 

días el aflujo polinuclear ha disminuído. Se comprueba la existencia 

de colesterol libre en el intersticio de la capa muscular, cn la vecin- 

dad de la limitantc elástica interna. A los quince días la prolifera- 

ción endotelial intraluminal cs compacta. y existe concomitante- 

mente Ima marcada retículogénesis. Existcn células gigantes multinu- 
clcadas de tipo de cuerpo cxtraÙo. Siguen sicndo abundantes 105 

lípidos en y entre los elementos que ocupan la luz vascular. Alas 30 

días la pro]iferación endotelia]' tiene un aspecto similar, incluídas 

las células gigantcs de cuerpo extraÙo. Las reacciones para lípidos se 

hacen negativas. persisticndo só]o levemente positiva ]a de Lieber- 

mann. Aparecen fibras colágenas. A los 60 días ]a luz central es 

pequcÙa y existe a su a]rededor eI habitual manguito constituído 

par elementos de aspecto fibrocítico, reticu]ina y colágena, cemen- 

tado pOl' glucoproteínas y l11ucopo]isacáridos. Persisten raras células 

espumosas cuyo citop]asma se tiÙc mctacromáticamentc con el azul 

de to]uidina, y en las cuales rcsultan negativas las técnicas característi. 

cas de] colesterol. 

d) Cámaras arterioles inyectadas con suspenÛóTl de colesterol al 
25 %0' 

Se emplearon ] 6 animales, los que (ueron sacrificados a los 15, 30 

Y 60 rninutos, y a los 1, 2, 3, 5 Y 26 días. 
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A los 15 minutos el endotelio se ha11a casi totalmente descama- 
do. Aparecen algunos polinucleares en la adventicia. En la muscular- 
se hacen borrosos los Jímites de algunas miocélulas. A los 30 minutos. 
la habitual afinidad tintorial del sistema eIástico se va perdiendo. 
EI aspecto es similar a los 60 minutos. Alas 24 horas la luz se hall a 

aún más distendida por un extraordinario aHujo de lel{coÓtos poli- 

nucleares, que 11enan totalmente el vaso. En su citoplasma y entre 
los mismos existen abundantes gotitas sudanófilas. Las reacciones 

para el colesterol libre y esterificado son positivas. Los polinucleares 

disocian las fibras musculares de la capa media, entre las cuales hay 

áreasanucleadas parcialmente hialinizadas. El sistema elástico se tiñe 

muy pobremente. La adventicia se halla igualmente infiItrada por 
polinucleares. ,En eI transcurso de las scmanas siguientes el proceso 

mantiene los caracteres descriptos. A los 26 dias el endotelio es ine- 
conocible, la luz distendida sigue llcna de polinucleares. La limitan- 
te elástica interna se halla desprendida y plegada en el interior de 'a 

luz y es poco tingible. Las fibras musculares que aÚn persisten se 

hallan atrofiadas y entre ellas existen espacios ocupados por poli- 

nucleares y líquido de edema. La tinción de McManus y la de Hale 
siguen siendo positivas débiles en y entre los elementos queocupan 
la luz. También continÚan positivas, aunque algo menos intensas, 

las reacciones para cl colesteroJ. Falta todo indicia de proceso 

reactivo. 

e) Câmaras arterìales inyectadas COl1 Sllspensión de colesterol al 5 %0' 

diluida en partes iguales en sangre fn'sea oxalatada de rata. 

Sc emplearon 26 animaIes, los que fueron sacrificados a los 50. 

y ]05 minutos, alas 18 horas, y a los J, 2, 3, 4, 6, 9, 12, 16, 18, 23, 

30, 60 Y 90 dias. 

La descamaÓón del endotelio cs máxima ya a los 50 minutos. 

La proliferación endoteIial comienza al sexto dia, recubre al novena 

la limitante elástica interna denudada, y alcanza su máximo alas 
18 dias. EI soporte reticulinico aparece al noveno dia. y se enriquece 

de modo progresivo y paralelo a Ia proliferación endoteIial. Las fi- 

bras colágenas aparecen recién alas 60 dias. No se observa neoforma- 

ción de fibras elásticas. Los Iípidos inyectados en Ia luz pueden ser 

visualizados en eI citoplasma de las céIulas endoteliales descamada& 

desde los 2 días. Tanto estas sustancías, como las células espumosas, 
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dejan de ser visibles desde los 23 dias. En ningún momento se ha 

observado la deposición de caleio. Las glucoproteinas se encuentran 
presentes en el líquido contenido en la luz vascular desde las 24 

horas. Los mucopolisacáridos aparecen en dicho líquid~ en un caso 

de 2 y otro de 4 dias, luego de los 12 a los 18 dias, y finalmente en 

uno de 60 dias, y no han sido sensibles a la hialuronidasa testicular. 
La metacromasia ha sidö inconstante. El aflujo polinuclear comienza 
a los 60 minutos, llega a su máximo al tercer dia y desaparece al 

sex to. En la capa media la única alteración ha sido la hipertrofia de 

la capa muscular, comenzando a los 30 dias. En igual época aumenta 
el tejido fibroso de la adventicia, y el número y cauce de los capilares 

periarteriales. 

f) Cámaras arteriales inyectadas can suspensión de colesterol al 25%0' 

diluída en partes iguales en sangre fresca oxalatada de rata. 

Se emplearon 35 animales, que fueron sacrificados a los 30, 50 

Y 105 minutos, 18 y 24 horas. 2, 3, 4, 6. 7, 9, 12, 13, 16, 18, 21, 23, 

30, 60 Y 90 dias. 

La luz es amplia como resultado de la inyección intraarterial y 
dismin{lye recién después de los 7 dias. EI endotelio se hall a parcial- 

mente descamado ya desde los 30 minutos, y total mente después de 

las 18 horas. El contenido se halla compuesto por algunos hematíes. 

La fracción Iibre desaparece a los 18 dias y la esterificada entre los 

los 18 Y 23 dias. EI colesterol al principio intercelular, se hace intra- 

citoplasmático en las células endoteliales descamadas al tercer dia, 

las qlle toman un típico aspecto espumoso en los dias siguientes y 

pueclen ser vistas hasta el final de la tercera semana. Los elementos 

endoteliales descamados comienzan a aumentar de número a 10s 

6 dias y aleanzan su máximo a los 16 dias. A los 22 se alargan toman- 

do un aspecto fibroblástico y se condensan alrededor del lumen resi- 

dual. El reticulo aparece entre los mismos a los 6 días y aumenta 

progresivam~nte en densidad y espesor. Es reforzado por fibras colá- 

genas en un caso de 12 y otro de 23, 30, 60 Y 90 dias. No hay elasto- 

génesis. No hay deposición cálcica. Las glucoproteinas se hallan im- 

pregnando suave y difusamente el líquido intraarterial desde las 

18 horas. Los mucopolisacáridos aparecen al 40 dia y declinan al meso 

Son relativamente resistentes a la digestión enzimática con hialuro- 

nidasa testimular. El aflujo polinuclear comienza alas 24 hs. y 
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desaparece luego del sexto día. La hipotrofia de la capa muscular 
se hace aparente luego de la tercera semana. 

EL coLesteroL en La pared arteTÌal. 

La suspensión coloidal al 0.07 %0 no determina ninguna reacción 

caracteristica de la pared arterial, a juzgar pOl' un esttecho control 
realizado sobre arterias testigo inyectadas con solución fisiológica. 

La baja concentración de la sustancia en ellíquido inyectado impide 
caracterizar su presencia por técnicas histoquímicas. 

La suspensión coloidal al 5 %" produce una etapa descamativa, 

que dura 6 días, durante la cual las reacciones para colesterol libre 
y especial mente para el esterificado son fuertemente 'positivas en el 

. 

líquido contenido en la cavidad de la cámara. Al sexto día la técnica 

de \Vindaus' muestra pasaje de colesterol hbre a través de la limi- 

tante elástica interna y su presencia en el intersticio de la muscular. 

Después de los 6 días prolifera el endotelio y se forma un verdadero 

granuloma de cuerpo extraño con células gigantes multinudeadas 

evidentemente originadas a partir de los elementos endoteliales des- 

camados y proliferantes. Estos muestran un citoplasrna de aspecto 

espumoso, conteniendo colesteroL A los 16 días d aspecto es similar, 

pero las técnicas histoquímicas para coIesterol se negativizan. En esta 

época la fibro-reticulogénesis marca el comienlO del tercer período 

o de fibrosis. 

La suspensión coloidal al 15 %0 produce una etapa descama- 

tiva que dura más de once días. durante la cuaI Ias céIuIas endote- 

liales descamadas se cargan del colesteroI contenido en la luz y 

toman un típico aspecto espumoso. A Ios II días Ia técnica de \Vin- 
daus denuncia el pasaje a la capa media de colcsterol libre. A Ios 

quince días el período proliferativo se halla en plena desarrollo: 

aparecen entre las céIuIas endoteIiaIes proliferadas elementos gigan- 

tes muItinucleados, cargados todos ellos de lípidos caracterizabIes 

porIa reacción de Liebermann. La poIariscopía en fresco y Ia técnica 

de \Vindaus son negativas. A los 30 días persiste eI granuloma de 

cuerpo extraño, y la reacción de Liebermann es aún levemente posi- 

tiva. En ese momenta aparecen fibras colágenas. con 10 que comienza 

la tercera etapa 0 de fibrosis. A los 60 días persisten aún algunas 

céIuIas espumosas con citopIasma metacromático. en las que SOil 

negativas las reacciones características para colesteroL Com parada 

con la serie anterior muestra ésta que a una mayor concentración de 
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colesterol sucede un período descamativo más largo, y un período 
proliferativo igualmente más prolongado. Ambas conducen a la 
formación de un granuloma de cuerpo extraño, y es tanto más lenta 
la eliminación de colesterol cuanto mayor es la cantÚlad inyectada. 

La suspensión de colesterol al 25 %0 determina una descamacÍóa 
endotelial inmediata, y una panarteritis necrotizante alas 24 horas, 

faltando posteriormente to do proceso reaccional, seguramente por la 
necrosis total de los elementos endoteliales descamados. Tanto la 

persistencia de abundante cantidad de colesterol libre y esterificado 

en la luz, como la falta de pasaje del mismo a la capa pledia, parecen 
demostrar que la grave lesión panarterial no favorece el trans porte 
ni la difusión de 105 lípidos hacia el exterior de la cámara. 

La suspensión de colesterol al 5 %0 mezc1ada con sangre fresca 

en partes iguales determina una descamación gradual, que. se com- 

pleta alas 18 horas. EI período proliferativo comienza al sexto día. 

Los hpidos inyectados en la luz arterial aparecen en el citoplasma de 

las células descamadas al segundo día. Las células espumosas persis- 

tcn hasta 10s 23 días, cn tanto que las técnicas de Lieberman, \\lin- 
daus y polariscopía se hacen negativas después de lós 16 días. En esta 

serie no se pudo comprobar la migración lipídica a la capa media. 

EI p'eríodo de fibrosis comienza a 10s sesenta días. 

La suspensión coloidal de colesterol al 25 %0 mezc1ada con san- 

gr~ fresca en partes iguales determina una descamaÓón inmediata 

que se completa en 18 horas y dura seis días. Ya alas 18 horas la 

técnica de \\lindaus demuestra el pasaje de colesterol libre a la capa 

media, en la que persiste en forma difusa, 0 formando cristales; 0 en 

el interior de elementos de aspecto histioide con citoplasma 

espumoso, al 4Q y 70 día. Las células espumosas se hacen presentes en 

la luz al sexto día y persisten hasta los 18 días. Las técnicas histoquí- 

micas para colesterol se hacen negativas en la luz después de los 23 

dias. La reacÓón de Liebermann resulta incidentalmente positiva sólo 

en un casu de 30 y otTO de 60 dias, en forma débil. Al parecer la 

difusión del colesterol, 0 su transporte celular determinan en esta 

serie la aparición de débiles cantidades de colesterol en la adventicia 

. al 20 y 3er. día. 

DrscusrÓN 

Con el objeto de precisar las relaciones existentes entre la arte- 

rioesderosis y el colesterol, las reacciones arteriales producidas por 
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la inyección local de distintas sustancias lipidas han sido extensa. 
mente estudiadas. Ramsay y coI. determinaron el ciecto de 1a inyec. 
ción de co1estero1 coloida1 en arterias dob1emente 1igadas de cone. 
jos 13. Christianson 14 observó las 1esiones producidas por 1a inyec. 
ción de lípidos en 1a media 0 en la intima de 1a aorta y de la arteria 
femoral de perros. Sin embargo, en ninguno de estos es-tudios se pro- 
vocaron lesiones ateromatosas típicas, a pesar de tratarse en ambas 

circunstancias, de especies susceptibles al desarrollo de dichas lesio- 

nes. No conocemos estudios semejantes en 1.1 rata, animal resistente 

al desarrollo de ateromatosis generalizada, espontánea 0 provoca- 
da 5, 6, 7, a pesar de que en ciertas circunstancias las células endotelia- 

les de sus arterias pueden almacenar colesterol inyectado por vía 

parenteral ~ 0 administrado oralmente 9. Hemos conllmicado previa. 

mente en la' rata 10 lesiones que morfológ'icamente se asemejan a 1.1 

ateromatosis de otras especies, cuando se inyectan ,suspensiones de 

colesterol en segmentos arteriales ligados y hemos visto en el presente 

trabajo que el colesterol incorporado a 1.1 pared arterial desaparece 

rápidamente de 1.1 misma alredeclor de 1.1 tercera semana. , 

EI mecanismo intima de 1.1 desaparición del colesterol incar- 

pora a la arteria es complejo. Los segmentos arteriales aislados pOl' 

ligaduras permanecen en conexión metabólica con el res to del orga- 

nismo, pues colorantes inyectados en 1.1 circulación general aparecen 

rápidamente en dichos segmentos 11. Las células endotcliales de. 

muestran su vitalidad .11 proliferar en forma activa, encontrándose 

mitosis aisladas y apareciendo entre 105 elementos proliferados dis. 

tintas substancias: glucoproteínas, mucopolisacáridos y fibrillas de 

reticlliina y colágena. En este soporte intersticial, y también en el 

interior de las céllllas, se encuentra el colesterol inyectado. Las reac~ 

ciones que Ie son características plleden hacerse negativas por tres 

mecanlsmos: 

I) 1\Iodificación de la estructura de su molécula, por metaboli. 

zación local, siendo inadecuados los métodos que hemos empleado 

para certificar esta circunstancia. 
2) POI' difusión intersticial hacia 1.1 capa media y reabsorción 

ulterior pOl' via linfática. Este mecanismo parcialmente reproducido 

en forma experimental pOl' perfusión post-morten de arterias huma- 

nas 1", es sugerido en nuestras arterias de ratas pOl' imágenes en las 

que gdnulos de colesterol se observan en el intersticio de la capa 

media, pero las numerosas células que alIi se encllentran hacen impo- 
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.sible afÏrmar con certeza esta posibilidad. POl' otra parte, en nuestra 

preparación no se espera por las ligaduras encontrar una circulación 

muy activa de líquidos intramurales, y las condiciones son clara- 

mente distintas de las existentes en un vasa con. rápido movimiento 
.de sangre y con un marcado gradiente de presiolles. 

3) POl' trasporte celular, sugerido por el hallazgo de células espu- 

mosas cargadas de colesterol en la capa media y aún en la adventicia 
del vaso. 

Aunque no podemos detenninar la importancia relativa de Ios 

distintos mecanismos que intervienen en la desaparición del coleste- 

1'01 incorporado en la pared arterial de la rata, es dable afirmar en 

nuestro preparado el transporte celuIar y probablemente la difusión 

intersticial, siendo posible que intervellgan mecanismos semejantc> 

en la desaparición de depósitos arteriales de colesterol, observada 

-en el hombre ]6, conejo:!, polIo 3 y perro 4. La influencia que distin- 

tos factores, locales y generales, tienen sobre esta desaparición de 

10s depósitos arteriales de cole sterol, es objeto de investigaciones en 

la actualidad. 

RESUMEN 

La inyección de suspensiones de colesterol en segmentos doble- 

-ìnente ligados de arterias femorales, provoca lesiones en la rata que 

son semejantes a las de ateroesclerosis encontradas en otras especies. 

Mediante técnicas histoquímicas se ha estudiado la desaparición del 

colesterol así incorporado a la pared arterial. Se demuestra que de 

los posibles mecanismos implicados en este proceso, sc ha visuaIizado 
el transporte de colestcrol par células espumosas a través de la pared 

arterial y posiblcmentc también su difusión intersticial. 
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R}~SU.:\IÉ 

L'injection <.Je suspensions de choJesteroJ dans des segments douh]emcnt 
liés des anères femorales, provoca chez ]e rat des lesions qui .sont semhiahics 

a celles de I'anherosclérose, trouvés dans d'autres éspt'ces. .\u moven de 

techniques hystOchimiques on étudia Ia disparition du cholestérol ainsi infiltré 

dans ]a paroi anérie]]e. On a vu ]e lransport de cholestéro] par Jcs téluJcs 

spumeuxes à travers ]a paroi ant.riene, et possiblement aussi, sa difusion 

interstitie}]e. 

SUM .:\1 A R Y 

The injection of cholesterol suspensions into doubly ligated femoral anqries 

of the rat, produce atheromatOus lesions simi'ar to those found in other species. 

By using histochemical techniques, the disappearance of the cxperimentany 
lecalized cholesterol has been studied, and implicated mechanisms are discussed. 

It is shown that foam cens may transpon cholesterol across the arterial wa]] and 

that intersticial diffusion is also prohably involved. 

ZUSAM.:\IENFASSUNG 

Die Injek!ion von Cho]estero]suspensionen in doppe]t abgebundene segmenre 

von Femoralarterien ruft bei Ratten Schädigungen hervor die dienen der A!heros- 

klerosis ähnIích sind. wie sie bei anderen Arten gefunden werden. MitteJs histo-- 

chemischer Methoden wurde das Verschwinden des dieserart der Arterienwand 

einverleibten Cholesterols untersucht. Es wird hewiesen,.dass unter den bei diesem 

Prozess möglichen teilhabenden Mechanismen der Transport des Cho~esterols 

durch Schaumzellen dllr die Arterienwand hindurch, sowie allch möglicherweise 

seine interstitielle Djffu~ion sichtbar remacht 'Hude. 
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