SERIE TEMATICA

Tema 8 — Fluxo sanguineo

CONCEITOS SOBRE HEMORREOLOGIA E MICROCIRCULACAO HUMANAS

J. Martins e Silva!

TEMA 8 — FLUXO SANGUINEO

FLUXO ATRAVES DE TUBOS
CILINDRICOS

O fluxo sanguineo representa a
deslocagao intravascular de uma
suspensdo concentrada maioritaria-
mente constituida por eritrocitos de-
formaveis em solug¢do aquosa de sais
e proteinas. Essa deslocagao, conti-
nua, pulsatil, percorre todo o corpo
a velocidades variaveis, através de
vasta rede circulatoria de artérias,
veias e capilares, com extensao,
conformagao e calibres distintos. De
modo a entender melhor as particu-
laridades hemorreologicas do fluxo
sanguineo na circulagdo humana,
sdo analisadas algumas questdes ba-
sicas sobre o fluxo de solugdes vis-
cosas através de tubos cilindricos e
rigidos com raio, extensdo e sob
temperaturas diferentes.

Ha dois principais tipos de fluxo,
o laminar e o turbulento. O primeiro
¢ representado por particulas liquidas
que se deslocam em camadas parale-
las, entre si e as paredes do tubo em
que fluem, de modo constante, suave
e independentemente da duragdo do

De acordo com os principios
enunciados anteriormente (vide Tema
7), a relagdao de cisalhamento (y) ¢
equivalente ao quociente diferenca
da velocidade (AV=V_-V) de deslo-
cacdo de duas camadas paralelas)
pelo intervalo de separacdo entre
aquelas camadas (Ay):

Yy =AV /Ay

Pelo contrario, o fluxo turbulento
(Fig. 1B) caracteriza-se por ser cao-
tico, quer na velocidade quer pela
deslocagdo irregular das particulas
componentes.

Nos liquidos newtonianos, o fluxo
laminar ¢ proporcional a queda de

Y

Figura 1. Representagdo esquematica do fluxo laminar (A) e do turbulento (B) de particulas liquidas
(.) em tubo cilindrico.As setas apensas a cada particula indicam a respectiva direccao.

fluxo (Fig.1A).
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pressao intratubular e depende da
tensdo de cisalhamento, enquanto no
fluxo turbulento, a reducao € propor-
cional ao quadrado da velocidade
média. Fazendo aumentar a velocida-
de do fluxo, a partir de determinado
ponto (denominado numero Reynold,
Re,unidade sem dimensao), a corren-
te deixa de ocorrer em planos parale-
los estaveis (fluxo laminar), come-
cando por evidenciar irregularidades
e, depois, difusdao multidireccional
crescente (fluxo turbulento).

O valor de Re num tubo recto e ci-
lindrico ¢ aproximadamente igual a
2000. Abaixo deste nivel o fluxo ¢ la-
minar, passando a turbulento quando
superior. Porém, o valor de Re pode
ser muito inferior (p.ex. entre 10 e
100) quando o fluxo ocorre em tubos
com geometria variavel e ou constri-
¢oes. A partir do ponto de transi¢do, a
irregularidade direccional das particu-
las, efeitos de inércia e a dissipacao de
energia cinética justificam o aumento
da resisténcia ao fluxo (Fig.2).

Para a interpreta¢do do fluxo das
particulas na circulagdo sanguinea, ¢
conveniente comegar pela analise do

Resisténcia

Cmemme D

0 . N.° Reynolds

Figura 2. Relagdo entre resisténcia ao fluxo e o nime-
ro Reynolds. Quando o fluxo laminar (A) se
transforma em turbulento (B), em X (niime-
ro Reynolds), a resisténcia aumenta.

fluxo laminar de um liquido viscoso
através de um tubo cilindrico rigido,
com determinadas dimensoes.

Conceptualmente, o fluxo laminar
¢ constituido por camadas adjacentes
paralelas (entre si e a parede do tubo),
ou por um conjunto de cilindros te-
lescopicos (representativos do per-
curso percorrido pelas particulas em
suspensao) que deslizam entre si a
velocidades crescentes, desde a pare-
de (valor minimo, equivalente a re-
pouso) até ao eixo longitudinal do
tubo (maximo).

A tensao de cisalhamento, igual a
zero no eixo longitudinal, aumenta
linearmente com o valor de R até
maximo, junto da parede tubular.
Sendo minima a velocidade linear do
fluxo junto da parede tubular, e ma-
xima no centro, verifica-se o inverso
quanto ao valor do gradiente de ve-
locidade (ou relagao de cisalhamen-
to, y') entre as camadas paralelas (ou
cilindros concéntricos), que atingem
o valor menor (na dependéncia da
tensdo de cisalhamento e das pro-
priedades do liquido) no centro, e o
maximo junto da parede tubular (re-
lagdo de cisalhamento de parede).
Deste modo, o perfil de velocidade
do fluxo evidencia um perfil em cur-
va parabolica, que atinge o seu ma-
ximo no eixo do tubo (Fig.). O atrito
entre as camadas (ou cilindros) adja-
centes do fluido ¢ anulado pela ten-
sao de cisalhamento (1).

Nos liquidos newtonianos, a vis-
cosidade pode ser uma fungdo dos
valores da tensdo ou da relagdo de
cisalhamento, ou ser calculada direc-
tamente pela equagdo de Hagen-Poi-
seuille, a partir das dimensdes do
tubo (R, raio; L, extensdo), valor do
fluxo (Q) e diferenca de pressao (ou
gradiente de pressdao) do liquido in-
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Figura 3. Representagdo do fluxo laminar (a seta indi-
ca a direccdo) e respectivo gradiente de ve-
locidade (curva a tracejado vermelho), defi-
nido pela velocidade relativa de cada cilindro
telescopico concéntrico. A velocidade rela-
tiva varia do valor zero, junto a parede tubu-
lar, até a0 maximo, no eixo longitudinal.

tratubular entre dois pontos separa-
dos pela distancia L (4P).

Em alternativa, o valor do fluxo que
passa através do tubo pode ser calcu-
lado através da mesma equacao.

Embora os liquidos ndo-newto-
nianos nao obedecam aos critérios
dos newtonianos, € usual utilizar a
equacgdo de Hagen-Poiseuille para o
calculo da respectiva viscosidade. O
valor obtido para determinado liqui-
do viscoso, representativo da média
intratubular, designa-se viscosidade
aparente (1,).

VISCOELASTICIDADE E
VISCOSIDADE DO SANGUE

A reologia do sangue (vide Tema
1) e, por consequéncia, o seu fluxo in
vitro (em tubos cilindricos) ou intra-
vascular (in vivo), sdo determinados
por factores intrinsecos e extrinsecos.
Dos intrinsecos destacam-se quatro
factores: hematocrito, viscosidade
plasmatica, agregacdo eritrocitdria
e deformabilidade eritrocitaria. En-
tre os extrinsecos cabe citar trés: ten-
sdo de cisalhamento, diametro (tubu-
lar ou vascular) e temperatura. Este
conjunto sera analisado em particular
mais adiante (Tema 9).

Os factores intrinsecos justificam
(vide Tema 7), que o fluxo (relacao
de cisalhamento) do sangue ndo seja
proporcional a forga externa (tensao
de cisalhamento) que lhe ¢ aplicada.
Em consequéncia, quando submetido
a uma for¢a deformante, o sangue
evidencia caracteristicas mistas, pro-
prias de uma substancia viscosa mas,
ao mesmo tempo, também elastica’,
com distensao dependente do tempo
de actuagdo. Por conseguinte, o san-
gue tende a comportar-se como um
meio liquido viscoelastico constitui-
do por particulas elésticas (elementos
celulares, maioritariamente eritroci-
tos) dispersas num meio viscoso, 0O
plasma. Deste modo, o comporta-
mento ndo-newtoniano do sangue,
interpretado em termo de viscoelas-
ticidade, pode variar no sentido dos
materiais s6lidos ou dos liquidos, em
fun¢do da respectiva composigao e da
tensdo de cisalhamento aplicada.

Tendo em conta que o valor da
viscosidade sanguinea (1 ) corres-
ponde ao quociente da tensdo (t) pela
relagdo de cisalhamento (y),

n=t/y

conclui-se que, sob valores estaveis
da tensdo de cisalhamento, o aumen-
to da viscosidade implica numa me-
nor velocidade do fluxo (menor rela-
¢do de cisalhamento). Se a relagdo de
cisalhamento for constante e houver
hiperviscosidade, a tensao de cisalha-
mento tera de aumentar para que o
sangue flua na rede vascular. Por ou-
tras palavras, a viscosidade sanguinea

! Enquanto um liquido viscoso tende a resistir a de-
formagdo imposta pela tens@o durante o tempo em
que € exercida, mas sem recuperar a forma inicial,
um corpo elastico € por natureza um sélido cuja dis-
tensdo € proporcional a tensdo, mas que recupera a
forma inicial quando aquela forca cessa.
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tende a diminuir (maior fluidez) com
o aumento da tensdo (ou relacao) de
cisalhamento e respectiva duracao,
sucedendo o oposto quando diminui
o valor destas ultimas variaveis.

A determinagdo da viscosidade
sanguinea requer a utilizagao de ins-
trumentos (viscosimetros) que anali-
sam o sangue sob valores especificos
da relagdo ou da tensdo de cisalha-
mento. Embora a variabilidade nos
modelos de viscosimetros disponi-
veis dificulte a comparacao de resul-
tados e a definicdo de valores idénti-
cos, ¢ possivel estabelecer algumas
conclusdes. Por exemplo, no sangue
de individuos saudaveis, a viscosida-
de sanguinea sob valores elevados da
relagdo de cisalhamento (> 50 s-1) ou
da tensdo de cisalhamento (> 0.25
Pa) depende principalmente do he-
matocrito. A diminuicdo dos valores
de cisalhamento (y <1 s-1; 1<0,02 Pa)
induzem a agregacao eritrocitaria, e
o subsequente aumento da viscosida-
de sanguinea.

FLUXO DE SANGUE NA REDE
CIRCULATORIA

O fluxo sanguineo ¢ determinado
pelas suas propriedades reologicas e
pela estrutura e caracteristicas hemo-
dinamicas do sistema cardiovascular
que perfunde (vide Temas 3 ¢ 5). Em
humanos normais, o sangue flui con-
tinuamente a mais de 100 mm/s nas
grandes artérias e a cerca de 0.5 mm/s
nos microvasos, numa rede circula-
toria heterogénea constituida por va-
sos com calibre entre cerca de 30 e
0,005 mm.

Os vasos sanguineos nao sao tubos
rigidos e inertes a passagem do sangue.
Pelo contrario, sdo 6rgdos sensiveis a

mediadores quimicos em circulagdo
(p.ex, hormonas, neurotransmissores,
citocinas) a ac¢ao constante das forgas
de cisalhamento do fluxo de sangue no
endotélio vascular (mecanotransdu-
¢do). Aparentemente, as propriedades
da parede vascular, em que se inclui a
adaptacdo da geometria e capacidade
hemodinamica geral ou localizada, re-
sultam de um sistema complexo de
controlo de retro-inibi¢do ou retro-
activagdo em que intervém sinais mo-
leculares induzidos pelo fluxo sangui-
neo. Um dos mecanismos mais
caracteristicos (a que acrescem muitos
outros, que actuam em simultaneo) é
o0 do controlo da tensdo de cisalhamen-
to de parede pelo didmetro vascular
dependente daquela tensao.

A ramificacdo progressiva da rede
vascular desde a aorta até a rede capi-
lar, depois revertida no sentido inver-
so até ao coragdo direito, explica a
existéncia de uma profunda variagdo
entre a superficie continente (vasos) e
o volume do conteudo (sangue). Esta
relagdo quase quadruplica no sentido
da periferia, representada pela micro-
circulagdo, deste modo favorecendo
particularmente as trocas de gases e
nutrientes entre o sangue e os tecidos
periféricos. Todavia, a morfologia e
distribui¢do das vias circulatorias po-
dem ser alteradas em diversas circuns-
tancias, p. ex., por adaptacdo rapida
ou prolongada a desequilibrios entre
as exigéncias metabolicas e a quanti-
dade de nutrientes e oxigénio forneci-
das aos tecidos ou 6rgaos (em geral ou
restritos), ou em situagdes patoldgicas
que se acompanham de neovasculari-
zacdo, com destaque para a formagao
de vasos condutores colaterais.

A subsequente variabilidade do
comprimento e calibre da arvore cir-
culatoria acarretam numa grande he-

16

Boletim da SPHM Vol. 28 (4) Outubro, Novembro, Dezembro 2013



SERIE TEMATICA

Tema 8 — Fluxo sanguineo

terogeneidade das caracteristicas he-
modinamicas e hemorreoldgicas. Na
vertente arterial da circulagao, a pres-
sdo intravascular ¢ substancialmente
reduzida a partir dos segmentos arte-
riolares, pelo que na vertente venosa
a pressao de deslocacdo sanguinea
permanece habitualmente baixa. Na
vertente arterial, a tensao de cisalha-
mento de parede aumenta progressi-
vamente, entre cerca de 1Pa (na aorta
e grandes vasos) e 10 Pa (na microcir-
culagdo, com destaque nas arteriolas),
diminuindo abruptamente a partir das
vénulas pos-capilares. Estes valores
indicam que a viscosidade aparente do
sangue depende pouco dos indices de
cisalhamento. Em contrapartida, o
eventual aumento da viscosidade san-
guinea venular em situagdes de débito
cardiaco subnormal, podera elevar a
resisténcia vascular ao nivel do terri-
torio pré e pos-capilar.

Para uma melhor clucidacdo das
condigdes circulatérias do sangue e
ilagdes funcionais e patologicas a ni-
vel dos diferentes 6rgaos, importa re-
ver, em primeiro lugar, as principais
caracteristicas do sistema vascular.
Neste proposito, ainda que sem limites
morfoldgicos precisos mas atendendo
a respectiva funcionalidade, poderao
ser individualizados quatro segmen-
tos/compartimentos principais:

* Vasos condutores (comparti-
mento de alta pressao);

* Vasos de resisténcia (comparti-
mento de controlo);

* Capilares e vénulas (comparti-
mento de trocas);

* Vasos de capacitancia (compar-
timento de baixa pressao).

O compartimento de alta pressao
inclui a aorta e principais artérias co-

laterais, em que o sangue esta sujeito
a elevada tensdo de cisalhamento, em
particular durante a sistole. Como a
designacdo indica, ¢ um sector em
que a pressao elevada (intravascular
e transmural) é determinada, sobre-
tudo, pela contractilidade (ejecgao
sistolica) cardiaca e pela resisténcia
periférica total. O fluxo pulsatil im-
posto pelo ritmo cardiaco justifica a
variabilidade intermitente da pressao
e da velocidade circulatdria na frac-
¢ao (5-10%) de volemia total presen-
te no compartimento. As alteragdes
estruturais e composicao da parede
vascular, subsequentes ao envelheci-
mento ¢ a anomalias patologicas,
repercutem-se negativamente no flu-
X0 e pressdo intravascular.

O compartimento de controlo ¢
representado pelas arteriolas. A par
de caracteristicas hemodinamicas se-
melhantes as do compartimento an-
terior (designadamente, pulsatilidade
do fluxo, valores elevados da tensao
e relagdo de cisalhamento as arterio-
las), aqueles vasos, através da respos-
ta do musculo liso arteriolar a estimu-
los endogenos e exdgenos, regulam
aresisténcia ao fluxo local e regional,
com repercussoes na distribui¢cdo de
sangue nos tecidos a jusante, perfu-
sdo pos-arteriolar e redugdo da pres-
sao arteriovenosa total (vide Temas 4
e 5).As variagdes de pressao e distri-
buicdo do fluxo sanguineo podem ser
afectadas, a este nivel, pelo nimero
de bifurcagdes, as quais podem ser,
também, a causa de reparticao hete-
rogénea de corpusculos celulares e
plasma pelos vasos divergentes.

O fornecimento de nutrientes
metabdlicas e oxigénio € a remog¢ao
de produtos teciduais decorrem
através da parede de capilares e vé-
nulas pos-capilares, por difusao
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simples ou mecanismos especificos
de transporte (vide Temas 4, 5 e 6).
A eficacia do sistema ¢ particular-
mente favorecida pela area de con-
tacto estabelecida entre o conteudo
sanguineo, microvascular e tecidos
envolventes, a que acresce a influ-
éncia de factores hemodinamicos e
hemorreologicos locais. O sangue
que perfunde a rede capilar eviden-
cia valores mais elevados de tensao
e relacdo de cisalhamento, embora
com episddios frequentes de inter-
miténcia circulatoria de causa diver-
sa. Em contrapartida, o fluxo nas
vénulas pds-capilares tem os niveis
de cisalhamento mais baixos de todo
o sistema vascular. Esta diferenga
justifica que a reabsor¢do ocorra
preferencialmente a este nivel, en-
quanto a filtragdo prevalece ao lon-
go do percurso capilar, ainda que o
equilibrio final entre filtragdo e rea-
bsor¢ao dependa do sistema linfati-
co. Adicionalmente, a filtracao do
conteudo hidrico do sangue para os
tecidos induz uma fase transitoria
de hemoconcentragdo, que reverte
aos valores iniciais somente no per-
curso das vénulas pos-capilares, ex-
cepto em situagdes de estase de cau-
sa patoldgica.

O compartimento de capacitan-
cia, que contém cerca de 80% da
volemia total, engloba as grandes
veias, incluindo as pulmonares e o
coragao direito. Como o nome indica,
¢ um sector com pressao intravascu-
lar muito reduzida, dependendo es-
sencialmente da distensibilidade
induzida pelo sangue que recebe e
nao do débito cardiaco ou da resis-
téncia vascular periférica. O seg-
mento das vénulas pos-capilares
apresenta particularidades relevan-
tes. Primeiro, a quantidade de san-

gue recebe ¢ condicionada pela
resisténcia pré-capilar; quando esta
diminui, a pressao e o fluxo de san-
gue a jusante aumentam. Segundo,
a parede venular, além de muito
fina, esta quase desprovida de mus-
culo liso, o que lhe minimiza as
possibilidades contracteis, ao con-
trario do que sucede nos segmentos
venosos que lhe dao continuidade,
favorece a quase estagnacdo local
do sangue, com valores minimos da
tensdo de cisalhamento de parede
(< 1Pa). Terceiro, no seguimento
do anterior, aumenta a interacg¢ao
de alguns constituintes do sangue
com a parede vascular, e vice-ver-
sa, em particular nas situagdes fa-
voraveis a hemoconcentragao local,
o que tende a contribuir para o au-
mento da viscosidade aparente do
sangue, coagulacdo e subsequente
trombogénese.

A anterior caracterizagdo do siste-
ma vascular cabe acrescentar outras
particularidades da circulacao real,
em que se destacam.

* Efeito de entrada do fluxo san-
guineo nos grandes vasos;

* Pulsatilidade;

* Efeito da geometria vascular no
fluxo sanguineo.

Na parte inicial de vasos com nt-
mero Reynolds elevado, a velocida-
de do fluxo ¢ quase uniforme, desde
a parede ao eixo. Este efeito de en-
trada resulta de a viscosidade da ca-
mada de sangue mais em contacto
com a parede permanecer quase es-
tacionaria durante um determinado
periodo, no qual também provoca a
continua reducdo de velocidade das
camadas adjacentes do fluxo. Pro-
gressivamente, a viscosidade delimi-
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/ } Fluxo estabelecido
‘ L

Figura 4. Representagio do efeito de entrada (E) e formagao da camada limite (L) no inicio do fluxo uniforme
de um liquido viscoso, de um reservatorio para um tubo circular. Devido a viscosidade, a relagao de
parede ¢ muito elevada, com velocidade quase nula do liquido em contacto com a parede tubular,
enquanto a parte central tem viscosidade menor (a azul). A camada limite alarga-se progressivamen-
te, aumentando a viscosidade, a medida que aumenta a velocidade do fluxo, da parede ao eixo tubular.
Por fim, na regido em que o fluxo esta completamente desenvolvido e viscoso atingiu-se o equilibrio
entre o gradiente de pressdo e tensdo de cisalhamento, com perfil de velocidade parabolico.

ta uma camada limite que abrange o
contetido sanguineo até ao eixo do
tubo. Neste ponto, a par com dimi-
nuicdo da relacdo de cisalhamento
(desde a parede até ao eixo), € esta-
belecido o gradiente de velocidade
em fluxo regular (Fig.4).

O fluxo sanguineo ¢ pulsatil na
vertente arterial, sendo ja residual ao
nivel dos capilares. Ha, porém, varia-
¢oes de pulsagdo num mesmo vaso
sanguineo.

A existéncia de estenoses, ramifi-
cacdes e curvas ao logo do trajecto
vascular tende a originar variacdes
subitas de direc¢do e de velocidade
do fluxo. Daqui podem resultar flu-
x0s secundarios, redemoinhos ou zo-
nas de recirculagdo entre o fluxo e a
parede. Este tipo de perturbacdes
contribui potencialmente para a loca-
lizagdo de placas aterosclerdticas e
trombogénese.

BIBLIOGRAFIA

Ando J, Yamamoto K. Vascular mechanobiology: en-
dothelial cell responses to fluid shear stress. Circ
J2009;73:1983-92.

Chien S. Blood rheology and its relation to flow resis-
tance and transcapillary exchange, with special re-
ference to shock. Adv Microcirc 1969; 2: 89-103.

Duling BR. Oxygen metabolism and microcirculatory
control. In “Microcirculation”, G Kaley, BM Al-
tura (eds). Baltimore: University Park Press, 1978,
Vol 11, pp. 371-400.

Gaehtgens P, Pries AR, Ley K. Structural and rheolo-
gical characteristics of blood flow in the circula-
tion. In: “Clinical Hemorheology”, S Chien, J
Dormandy, E Ernest, A Matrai (eds). Dordrecht:
Martinus Nijhoff Publishers, 1987, pp.97-124.

Lipowsky HH, Kovalcheck S, Zweifach BW. The dis-
tribution of blood rheological parameters in the
microcirculation of cat mesentery. Circul Res
1978;43: 738-49

Matrai A, Whittington RB, Skalak R. Biophysics. In:
“Clinical Hemorheology”, S. Chien, J Dormandy,
E Ernst, A Matrai (Eds). Dordrecht: Martinus Ni-
jhoff Publishers, 1987, pp. 9-71.

Meyers MA, and Chawla KK. “Mechanical Behavior
of Materials”. Cambridge: Cambridge University
Press, 2009, pp.120-137.

Pries AR, Secomb TW. Modeling structural adaptation of
microcirculation. Microcirculation. 2008;15:753-64.

Turitto VT, Goldsmith HL. Rheology, transport, and throm-
bosis in the circulation. In “Vascular Medicine”, 2*
edi¢do, J Loscalzo, MA Creager, V Dzau (eds).
Boston:Lttle, Brown and Company, 1996, pp.141-84.

Boletim da SPHM Vol. 28 (4) Outubro, Novembro, Dezembro 2013

19



