Capitolul XI. PREPARATE CARE ACTIONEAZA
ASUPRA SANGELUI

Preparatele medicamentoase care influenteaza asupra sangelui se impart in
doua grupe:
1. Medicamente care influenteaza hematopoieza;
2. Medicamente care influenteaza coagulabilitatea sangelui, fibrinoliza si
agregatia plachetara.

11.1. Medicatia antianemica

Clasificarea preparatelor cu influentd asupra eritropoiezei

. Stimulatoarele eritropoiezei:

1.1, Substante medicamentoase utilizate in tratamentul anemiilor hipocrome:
fier lactat, fier sulfat, Fercoven®, Ferroplex®, Ferrum-LekR, coamid,

1.2. Substante medicamentoase utilizate in tratamentul anemiilor
hipercrome: cianocobalamina, acid folic.

2. Deprimantele eritropoiezei: natriu fosfat radioactiv.

Anemiile sunt afectiuni caracterizate prin diminuarea cu minimum 10% a
valorilor hemoglobinei $i a numarului de hematii. Se cunosc doud mecanisme
majore de aparitie a anemiilor:

1) prin deficit de producere a eritrocitelor generat de:

o tulburdri de sinteza a globinelor — talasemit;,
e deficitul factorilor de maturare — anemii megaloblastice;
e alterarea eritroblastilor — anemii hipoblastice.
2) prin distrugere crescuta a eritrocitelor:
e prin hemoragil — anemii posthemaragice;
e prin distrugerea intravasculara de eritrocite — anemii hemolitice acute si
cronice.

Procesul de formare a eritrocitelor se desfasoara in maduva hematogena din
oasele late (vertebre, stern, coaste, oasele craniului s.a.), iar mentinerea constanta
a numdrului de hematii in sangele circulant se datoreaza echilibrului existent intre
doud procese opuse: eritropoieza si eritroliza.

Pentru desfagurarea normala a procesului de eritropoieza este indispensabila
prezenta proteinelor, fierului si a factorilor de maturare (vitamina B, si acidul
folic), fierul fiind necesar pentru sinteza hemoglobinei, iar vitamina B,, pentru
sinteza ADN-lui.
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Preparatele de fier

Farmacocinetica. Fierul se absoarbe prin mucoasa intestinala pe calea difuziei
active gi pasive. Absorbtia pasiva a fierului se realizeazi prin cili, in cazul excesului
de fier in lumenul intestinal si, de asemenea, in complex cu aminoacizi si peptide.
Pentru facilitarea absorbtiei, fierul patruns cu produsele alimentare §i preparatele
medicamentoase in stomac $i in intestin trebuie redus din fier trivalent in bivalent
cu participarea acizilor clorhidric i ascorbic. Agentii reductori sunt, de asemenea,
gruparile-N ale aminoacizilor (cisteina) si proteinelor, acizi organici (citric, de
chihlimbar, de mere). La absorbtia fierului contribuie: cuprul, cobaltul, magneziul,
zincul, alcoolul in asociere cu integritatea mucoasei.

Absorbtia fierului este impiedicata de: oxalati, fosfati, carbonat de calciu,
antacide, levomicetina, tetracicline, afectarea mucoasei intestinale, afectarea
pancreasului sau preparatele, care contin pancreatina, administrarea fierului in
timpul sau indata dupa luarea mesei.

In epiteliul vilos al intestinului subire, fierul se conjugi cu proteina apoferitind,
formand feritina, care patrunde in sange. In patul sanguin fierul se leagé cu proteina
transferina, transformandu-se in ferotransferind. Complexul dat trece fierul in
depou — maduva osoasa, splind si alte fesuturi. Fierul se elimina prin rinichi, tractul
digestiv, transpiratie, cu epiteliul descuamat.

Farmacodinamia. In maduva osoasi din fier si proteine se sintetizeazi
hemoglobind, in muschi — mioglobina. Fierul se utilizeaza pentru sinteza diferitelor
enzime: citocromilor, dehidrogenazelor, citocromului-C-oxidazei, catalazei,
peroxidazei.

Indicatiile preparatelor de fier:

1. In tratamentul anemiilor hipocrome (fierodeficitare), posthemoragice,
cauzate de dereglarea absorbtiei fierului;
2. Inprofilaxia anemiilor la gravide, nou-nascuti, la donatori.

Efectele adverse ale preparatelor de fier:

1. Caurmare a conjugarii fierului cu hidrogenul sulfurat, se formeaza un compus
insolubil in apa — sulfatul fieros, care se sedimenteaza in zona parahilara a
dintilor $i in mucoasa intestinald, diminuand peristaltismul intestinal si
generand constipatii. Masele fecale se coloreaza in negru.

2. Exercita actiune iritantd asupra mucoasei tractului digestiv, cauzand diaree,
greatd, voma, dureri in regiuneca epigastrica.

Intoxicatia acuta cu preparatele de fier este insotita de dezvoltarea enteritei
(dureri abdominale, voma hemoragica, diaree), scaderea volumului sangelui
circulant, a rezistenfei vasculare periferice, hipotonie, cresterea temperaturii
corpului, majorarea permeabilitagii vasculare.

241



FARMACOLOGIE SPECIALA

Asistenta medicala de urgenta consta in efectuarea spalaturii gastrice $i intestinale
cu hidrocarbonat de sodiu, administrarea complexonilor (tetacin de calciu si
deferoxamind), mentinerea activitatii cardiace si a tonusului vascular. Preparatele
de fier folosite in tratamentul anemiilor feriprive se pot administra oral (fier lactat,
fier sulfat, hemostimulina, Ferrocal®, Ferroplex®, Ferro-Gradumet®, Tardiferon®,
FeramidF®).

Intoleranta fierului in cazul administrarii orale (maladii ale tractului gastro-
intestinal), implica administrarea parenterald a preparatelor de fier. Pentru
administrare intravenoasa se utilizeaza urmitoarele preparate: Fercoven®, Ferrum-
Lek®, Feracril®, Oxiferriscorbon de sodiu®. Preparatele de fier se administreaza
indelungat, pana la saturatia depourilor cu fier i disparitia manifestarilor anemiei,
ulterior se continua efectuarea tratamentului de substitutie.

Contraindicatii: anemii aplastice, anemii hemolitice, maladii hepatice si renale
cronice, maladii inflamatorii cronice, leucemii.

In tratamentul anemiilor hipercrome se utilizeazi cianocobalamina si acidul
folic.

Cianocobalamina este sintetizata de microflora intestinala. Mareste continutul
formelor mature de eritrocite in singele periferic, contribuie la suprimarea hipoxiei
tisulare. Amelioreaza metabolismul miocardului, ficatului si fesutului nervos.

Mecanismul de acfiune. Cobalaminele sunt factori de crestere, necesari pentru
hematopoieza obisnuita $i maturarea eritrocitelor. Cobalamina participa la sinteza
gruparilor de metil labile, ARN-lui, metioninei, acizilor nucleici.

Indicatii: anemii hipercrome de diversa geneza, nevrite, radiculite, paralizii,
hipotrofie, distrofie, maladii hepatice, boala actinica.

Efecte adverse: reactii alergice, excitarea SNC, tahicardie, dureri cardiace.

Acidul folic contribuie la maturarea eritrocitelor dupa tipul normoblastic.
Impreuni cu cianocobalamina participa la sinteza bazelor purinice si pirimidinice,
acizilor nucleici, proteinelor.

Indicatii: anemii hipercrome de diversa geneza, sarcina, alaptare, sprue, boala
actinica.

Clasificarea preparatelor care influenteaza leucopoieza:

1. Stimulatorii leucopoiezei: metiluracil, nucleinat de sodiu, pentoxil,

leuCOXen.

2. Deprimantele leucopoiezei: preparate antiblastomice.

Pentoxilul si metiluracilul prezinta derivati ai nucleotidelor, parti componente
ale ARN-lui $i ADN-lui. Preparatele stimuleaza leucopoieza, accelereaza procesele
regeneratorii, contribuie la cicatrizarea ulcerelor stomacului si duodenului, maresc
reactivitatea imunologicd, manifestd actiune antiinflamatorie.

242




PREPARATE CARE ACTIONEAZA ASUPRA SANGELUI

Mecanismul de actiune. Stimuleazd metabolismul nucleotidelor, maresc
numarul de mitoze in celulele tesutului conjunctiv, activeaza fagocitoza.

Indicatii: leucopenie de diversa geneza, maladii inflamatorii §i infectioase, ulcer
gastroduodenal, boala actinicd, fracturi, pancreatite cronice.

Tabelul 43

Preparate care influenteaza hematopoieza

:’,: p[:::::‘;;ﬁzi Forma de prezentare Mod de administrare
1 Fier lactat Pulbere Peroral cate 1 g o data in
) Ferrum lactas Capsule acate 1g zi
Fier sulfat 5 Cate 0,3-0,5 de 3-4 ori in
2. Ferrost sulfas Capsuleacate05g 2
Ferroplex R Peroral cate 1-2 drajeuri
3 Ferrop!gxum Dreeuy] de 3 oriin zi :
Fercoven 5 . Intravenos cate 5 ml (pri-
4. Fercovenum Fidle acaiasm mele 2 zile cate 2 ml) i(r?zi
Fiole a cate 2 ml (pentru | Intramuscular cate 2 ml
5 Ferrum Lek administrare i/m); Fiole | de 2 ori In zi, intravenos
’ Ferrum Lek 5 ml (pentru admini- | dupa schema, nu mai
strare i/v) mult de 10 ml pe zi
: Subcutanat cate 1 ml
Coamid Pulbere A
6. Coamidum Fiole de 1% — 1 ml ;??ﬁl ;nsi;}i;;ﬁr;ral cate
Subcutanat, intramuscular
7 Cianocobalamina Fiole de 0,003%, 0,01; | cate 1 ml solutie 0,003%
* | Cyanocobalaminum 0,02%, 0,05% — 1 mi zilnic, solutie de 0,01% -
peste o zi
Acid folic Pulbere " .
& Acidum folicum Comprimate 0,001g i i
Metiluracil Pylbere; comprimate a | Peroral ,f;.i nrectgl cate 0,5g
9. Methyluracilum cate 0,5 g; supp. rect. | de 3 ori in zi; unguentul
0,5 g; unguent de 10% | de aplicat topic
10 Pentoxil Pulbere; comprimate a | Peroral cate 0,2 g de
: Pentoxylum cate 0,025; 0,2 g 3oriinzi
Peroral cate 0,25 - 1 g de
11 Nucleinat de natriu Pulbere; fiole de 2%; 3 ori In zi; intramuscular
: Natrii nucleinas 5% - 5si 10 ml cate 5-10 ml solutie de
2% sau 5% o data in zi
12 LeuCOXen Comprimate a cate Peroral cate 0,02 g de
i LeuCOXenum 002g 3-4 ori in zi

243




FARMACOLOGIE SPECIALA

Preparate care regleaza hemostaza si fibrinoliza

Tulburirile hemostazei si fibrinolizei apar in multiple stari patologice asa ca:
cresterea coagulabilitatii sangelui si inhibitia fibrinolizei, care induce trombogeneza,
constatata in maladiile cardiovasculare (cardiopatie ischemica, ateroscleroza,
hipertensiune arteriala etc.), combustii, degerdturi, perioade pre- i postoperatorii
etc. Fenomene de hipercoagulare se pot produce in cazul utilizarii aparatelor de
circulatie artificiala, protezelor vasculare si valvulelor artificiale ale cordului.
Reducerea coagulabilitatii sangelui §i sporirea fibrinolizei se poate constata in
maladiile hepatice, hipo- $i avitaminoze, in interventii chirurgicale, boala actinica.
Sindromul hemoragic este caracteristic pentru coagularea intravasculara diseminata
a sangelui.

Preparatele, ce influenteaza procesele hemostatice si fibrinolitice, sunt divizate
in doud grupe principale:

» preparate care inhibd hemostaza si intensifica fibrinoliza (preparate

antitrombotice);

> preparate care maresc coagularea sangelui si inhiba fibrinoliza (preparate

hemostatice).

Preparate antitrombotice sunt: anticoagulantele, antiagregantele si fibrinoliticele.

11.2. Anticoagulantele

Anticoagulantele sunt substan{e medicamentoase care impiedica procesul de
coagulare, prevenind formarea trombilor sau extinderea unor trombi existenti.
Anticoagulantele se opun procesului de transformare a fibrinogenului solubil in
fibrind insolubila prin inhibarea activitatii sau formarii unuia sau mai multor factori
ai coagularii.

Clasificarea anticoagulantelor

1. Anticoagulante directe:

1.1. cuactiune resorbtiva: heparina, nadroparina de calciu (Fraxiparina®),
enoxaparina de sodiu (Clexan®), reviparinda de sodiu (Clivarina®),
sulodexid;

1.2. cu actiune topica: unguent de heparina, hirudoid (gel), veniton.

2. Anticoagulante indirecte: ctilbiscumacetat (Neodicumarina®),
acenocumarol (Sincumar®), fenindoin (Fenilin®).

Heparina este un mucopolizaharid sulfatat, cu greutate moleculard de
aproximativ 60.000 D, obtinut din mucoasa intestinului de porc sau din plaman
de bovine.

Farmacodinamia. Heparina impiedica formarea tromboplastinei, trombinei
din protrombina, fibrinei din fibrinogen, inactiveaza trombina si fibrina, inhiba
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agregatia plachetara, adgezia leucocitelor si eritrocitelor. Inhibarea coagularii se
datoreaza cuplarii cu antitrombina III (AT ), cu rol de protectie inhibitorie a
coagularii, Actiunea singulara aAT“l este redusd; prin cuplare cu heparina, AT, isi
amplifica actiunea de 1000 de ori §i inactiveazi trombina, factorii de coagulare
XII, X1, X, VII, plasmina si kalicreina.

Heparina exercita si unele efecte suplimentare:

1. Activeaza lipoproteinlipaza si reduce continutul de lipide si colesterol in
sange;

Manifesta efect antiinflamator gi antialergic;

Dilata vasele (inclusiv si coronariene), scade TA;

Intensifica diureza, elimini acidul uric;

Micsoreaza nivelul glucozei in sange;

Dilata bronhiile, insa scade activitatea surfactantului in plamani;
. Stimuleaza activitatea parathormonului, leaga adrenalina.

F armacocinetica. Heparina este inactiva in administrare orala. Se absoarbe
bine in cazul administrarii parenterale, iar in cazul administrarii intramusculare
pot apédrea hematoame pe locul injectarii. In plasma se contin in procente egale
atat ca fractie libera, cat si legata de proteinele plasmatice. Este metabolizata he-
patic si se elimina renal sub forma de uroheparina care are o activitate antitrombinici
slaba. Se dozeazi in unititi internationale (UT).

Indicatii. Pentru prevenirea gi limitarea trombogenezei (SCID- sindrom de
coagulare intravasculara diseminatd), in caz de infarct de miocard, tromboze,
embolii, bolnavilor cu proteze valvulare, in cadrul hemodializei, transfuzii de sange,
in tratamentul tromboflebitelor, ulcerelor trofice (topic sub forma de unguent).

N VAL

Efecte adverse:

1. In cazul administririi intravenoase — actiune iritantd locali si dureri pe
traiectul vaselor;

Hematurie i hemoragii;

Insuficienta cardiovasculara;

. Laadministrarea indelungata — osteoporoza si calcificarea fesuturilor moi.

In cazul supradozarii heparinei se utilizeaza protamina suflat.

Actualmente, in scopul prevenirii tromboemboliilor se utilizeaza pe larg
heparinele fractionate (cu greutate moleculara mica), cum sunt: nadroparina de
calciu (Fraxiparina®), enoxaparina de sodiu (Clexan®), sulodexidul (Vessel Due®).
Preparatele nominalizate poseda un sir de avantaje fatd de heparina standart.
Manifesta o biodisponibilitate favorabila la administrare subcutanata, au timpul
de injumatatire mai mare, practic sunt lipsite de efect antitrombinic, ceea ce asigura
o incidentd mai mica a reactiilor indezirabile.

ERCE
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Anticoagulantele indirecte

Reprezentatii acestei grupe sunt: etilbiscumacetatul, acenocumarolul, fenindoina.

Farmacodinamia. Anticoagulantele indirecte sunt substantele care actioneaza
ca antimetaboliti ai vitaminei K la nivel hepatic. Ele inhiba toate etapele de sinteza
ale factorilor de coagulare care fac parte din complexul protrombinic (II, VII, IX
si X), etape dependente de vitamina K. Preparatele dilata vasele coronariene, maresc
permeabilitatea vaselor, relaxeaza musculatura bronhiilor, intestinului, sporesc
eliminarea acidului uric. Fenindoina actioneaza cel mai indelungat (panila 4 zile),
etilbiscumacetatul — pana la 48 de ore.

Farmacocinetica. Administrate oral se absorb bine din tubul digestiv. Se leaga
in proportie de peste 90% cu proteinele plasmatice. Sunt metabolizate hepatic.
Trec bariera placentara si se secreta in cantitati mici cu laptele matern.

Indicatii. Tratamentul si profilaxia trombozelor si tromboemboliilor.

Efecte adverse: hemoragii interne, intestinale, gastrice; dureri abdominale,
greatd, voma, gust neplacut in cavitatea bucala, eruptii cutanate.

Ca antidot specific in hemoragiile produse de supradozarea anticoagulantelor
indirecte se foloseste vitamina K.

11.3. Antiagregantele plachetare

Antiagregantele plachetare sunt substantele care inhiba procesele trombocitare
implicate in formarea trombului. Ele prelungesc timpul de sangerare, scad
adeziunea §i agregarea trombocitara. Reprezentanti ai acestui grup sunt: acidul
acetilsalicilic (Aspirina®), indobufenul (Ibustrin®), dipiridamolul (Curantil®),
clopidogrelul (Plavix®), ticlopidina (Ticlid®), cordacetul (propranolol+acid
acetilsalicilic).

Acidul acetilsalicilic. Pe langa efectele antiinflamator, analzegic si antipiretic,
acidul acetilsalicilic prezinta, suplimentar, un efect antiagregant plachetar de lunga
duratd. Blocheazi ciclooxigenaza trombocitelor. Aceasta contribuie la inhibitia
sintezei tromboxanului A, si, concomitent, previne agregafia plachetara,
vasoconstrictia si prelungeste timpul de coagulare a sangelui. Se utilizeaza in
profilaxia trombozelor la persoanele in varsta si afectate de angor pectoral.

Efecte adverse: tulburari digestive exprimate prin pirozis, greata, voma,
hematemeza, ce pot cauza generarea ulcerului gastric si duodenal. Posibilitatea
aparitiei fenomenelor alergice impun testarea sensibilitatii la aspirina.

Dipiridamolul scade adeziunea trombaocitelor la suprafetele trombogenice,
agregatia plachetara si prelungeste durata coagularii sangelui.

Mecanismul de actiune. Inhiba fosfodiesteraza, crescand astfel cantitatea de
AMPc din trombocite i exercitand efect antiagregant.
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Indicatii. Profilaxia si tratamentul accidentelor tromboembolice.

Reactii adverse: cefalee, vertij, greatd, voma, diaree.

Ticlopidina (7iclid") manifesta activitate antiagregantd mai marcata decit acidul
acetilsalicilic. Totodata, efectul se dezvolta mai lent (peste 7-8 zile, comparativ cu
acidul acetilsalicilic — peste [ ora).

Spre deosebire de aspirina, ticlopidina blocheaza legarea adenozindifosfatului
(ADP) de receptorii trombocitelor si conjugarea lor cu fibrinogenul, inhiba
adezivitatea trombocitelor si eritrocitelor. Concomitent, ticlopidina stimuleaza
formarea prostaglandinelor E, si D, §i prostaciclinei, amelioreazd microcirculatia.

Indicatii. Profilaxia si tratamentul trombozelor in cazul accidentelor vasculare
cerebrale, cardiopatiei ischemice, infarctului de miocard; profilaxia trombozelor
in cardiochirurgie si hemodializele repetate; profilaxia retinopatiei diabetice.

Reactii adverse: diaree, dureri abdominale, reactii alergice, vertij. Uneori sunt
posibile fenomene hemoragice, trombopenie, leucopenie, agranulocitoza.

11.4. Fibrinoliticele

Fibrinoliticele sunt substante medicamentoase care lezeaza cheagul de fibrina
prin activarea directa sau indirectd a plasminei (fig. 7).

Eficacitatea acestor medicamente este sporita in cazul trombilor aparuti recent
$i mai scazuta fata de trombii mai vechi de 72 de ore.

Afectarea tesuturilor bogate in fibrinokinaze (pulmoni, prostata, uter, ovare,
glanda tiroida s.a.)

Proactivatori plasmatici (profibrinokinaze)
- lizokinaze tisulare

- streptokinaza

+
v +

Activatori tisulari Adiivaton: oiasratiei
(fibrinokinaze) | i

Plasminogen din sange si tromb

Urokinaza renala ———F +
Tripsina e 4

Antiplasmine in tromb (inhibitor a,-plasminic

Plasmina |« ---+ $.a.; aclivitatea inhibata in tromb).

v

Proteoliza fibrinei pana la fragmente solubile

Transformarea fibrinogenului, factorilor V si VII in forma inactiva

Fig. 7. Schema activarii sistemului plasminei (fibrinolizinei).
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Activarea sistemului fibrinolitic se realizeaza prin fibrinolitice directe $i
indirecte.

Clasificarea fibrinoliticelor

1. Fibrinelitice directe— fibrinolizina.

2. Fibrinolitice indirecte — streptokinaza, streptodecaza, urokinaza, alteplaza.

Fibrinolizina este o enzima proteolitica prezenta permanent in sange sub forma
inactiva (profibrinolizina sau plasminogen). Provoaca liza fibrinei in cheagurile
recente ale sangelui. Actiunea fibrinolizinei se produce preponderent pe suprafata
trombului.

Indicatii: tromboembolii recente ale arterelor pulmonare si periferice; infarct
de miocard acut; tromboflebita acuti si acutizarea celei cronice.

Reactii adverse: dureri pe traiectul venei, hiperemia fetei, dureri abdominale
siretrosternale, cresterea temperaturii, frisoane, urticarie si alte reactii alergice.

Streptokinaza este o proteina sintetizata de streptococii -hemolitici de grup H.

Mecanismul de actiune: se combina cu proactivatorul plasminogenului,
complexul rezultat catalizand transformarea plasminogenului in plasmina, proces
care declangeaza fibrinoliza. Se utilizeaza in perfuzie intravenoasa, initial 250000
UA intr-o jumatate de ora, apoi 100000 UA timp de 24-72 de ore.

Reactii adverse: febra de natura alergica, hemoragii, cefalee, dureri lombare.
In cazul unui titru crescut de anticorpi antistreptococici, pot aparea manifestari
alergice severe sau rezistenta la tratament.

dioddnmreseeorenzmmra smretzatd d€ rmicAruluman care transforma direct
plasminogenul inactiv in plasmina, datorita carui fapt efectul apare mai rapid,
decat in cazul streptokinazei.

Alteplaza, comparativ cu alte preparate fibrinolitice (in special cu streptokinaza),
actioneaza mai selectiv asupra trombului, are o perioada de injumatatire mai redusi
(4,5 min) si nu manifesta proprietagi antigenice, ceea ce permite administrarea
repetatd a preparatului, inclusiv la bolnavii ce au folosit anterior streptokinaza.

Similar altor preparate trombolitice, alteplaza in doze terapeutice poate
genera complicatii hemoragice. Ultimele limiteaza administrarea vastd a
preparatului. Se utilizeaza in calitate de tratament trombolitic in primele 12 ore
de la inceputul infarctului de miocard si, de asemenea, in cazul tromboemboliei
pulmonare acute.

11.5. Hemostaticele

Pentru profilaxia §i tratamentul hemoragiilor acute i cronice se utilizeaza
preparatele hemostatice, substante care opresc hemoragiile determinate de deficit
de coagulare, hiperfibrinoliza sau de scaderea rezisteniei peretelui vascular.
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Clasificarea preparatelor hemostatice

1. Coagulante:

1.1. directe: trombina, fibrinogen;

1.2. indirecte: vicasol, clorura de calciu.

Inhibitoare ale fibrinolizei: acid aminocapronic, contrical, acid tranexamic.

Stimulatoare ale agregatiei trombocitelor: etamzilat (Dicinon®).

4. Substante de origine vegetali: urzica, coada soricelului, piperul baltii, coaja
de calin.

w N

Coagulantele

Fibrinogenul si trombina prezinta substante medicamentoase care contin factorii
naturali ai coagularii. Se utilizeaza in tratamentul de substitutie.

Fibrinogenul este o fractie a plasminei umane, utilizata sub forma de perfuzie
intravenoasa in calitate de substanta hemostatica in afectiunile hepatice, hemoragii
si boala actinici.

Trombina se utilizeaza numai topic sub forma de pulbere pentru oprirea
hemoragiilor locale din ficat si rinichi, intrucat poate obtura mecanic vasul
sangerand.

Reprezentantii anticoagulantelor indirecte sunt: vicasolul si clorura de calciu.

Vicasolul prezintd analogul hidrosolubil al vitaminei K. Vitaminele K sunt
compusi naturali utilizati in hemoragiile determinate de deficitul unor factori ai
coagularii sintetizati hepatic sub influenta vitaminei K — protrombina (II),
proconvertina (VII), factorul Christmas (IX) si factorul Stuart — Prower (X).

Mecanismul de actiune: vitaminele K sunt cofactori ai sistemului enzimatic
microsomal, care catalizeaza sinteza factorilor enumerati anterior. Efectul curativ
nu se manifestd indati. Vitaminele K participa, de asemenea, la sinteza albuminelor
plasmatice, mioalbuminelor si proteinelor miofibrilare; asigura continutul necesar
al ATP-lui in tesuturi §i activitatea ATP-azei, creatinkinazei, unui gir de
aminotransferaze, enzime pancreatice i intestinale.

Indicatii: intoxicatia cu anticoagulante cumarinice, boala hemoragica a nou-
nascutului, in perioada sarcinii; la bolnavii cu tuberculoza, gusa toxica difuza,
insuficienta cardiacé cronica, afectiuni hepatice.

Reactii adverse. In cazul supradozirii este posibild trombogeneza.

Clorura de calciu intensifica coagularea sangelui ca urmare a activarii formdrii
tromboplastinei, trombinei i polarizarii fibrinei.

Indicatii. Clorura de calciu se utilizeaza in tratamentul hipocalciemiei (in cazul
transfuziei sangelui citrat), cresterii permeabilitatii capilarelor (vasculiti hemoragica,
boala actinicd), in perioada preoperatorie.
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Efecte adverse. La administrarea intravenoasa poate surveni senzatia de
céaldura, discomfort in regiunea cordului, iar in cazul patrunderii sub piele sau in
muschi — necroza pielii.

Antifibrinoliticele sunt preparate sintetice gi de origine animala care micsoreaza
activitatea fibrinolitica a singelui si tesuturilor. In unele stiri patologice, activeazi
procesele de fibrinoliza, fibrele de fibrina formate, supunandu-se scindarii. Sangele
pierde capacitatea de a se coagula. In acest caz devine inevitabild utilizarea
inhibitorilor fibrinolizei.

Acidul aminocapronic este un compus de sinteza, inrudit cu lizina, care
actioneaza ca inhibitor al fibrinolizei.

Mecanismul de actiune: inhiba competitiv activarea plasminogenului,
impiedicand formarea plasminei.

Indicatii: hemoragii prin hiperfibrinoliza induse de supradozarea fibrinoliticelor
la bolnavii cu cirozi, cancere metastatice, hemoragii masive din interventiile
chirurgicale.

Reactii adverse. In administrare orald pot apirea: greatd, diaree, amefeli, cefalee,
obstructie nazala. Administrarea intravenoasa rapida poate fi urmata de bradicardie,
hipotensiune, aritmii.

Acidul tranexamic este un analog al acidului epsiloaminocaproic, cu aceleasi
proprietati si indicatii, dar cu potenta mai mare de actiune. Se administreaza oral.

Stimulatorii agregatiei plachetare prezinta substantele, care contribuie la
formarea cheagurilor trombocitare prin stimularea agregatiei trombocitelor.

Etamsilatul (Dicinon”) stimuleaza formarea ttomboplastinei tisulare (factorul
I1T) si sinteza mucopolizaharidelor in peretele capilarelor, normalizindu-le
permeabilitatea si ameliordnd microcirculatia. Nu influenteaza timpul protrombinic,
nu are efecte hipercoagulante §i nu favorizeaza formarea trombilor.

Indicatii. Profilaxia si tratamentul hemoragiilor capilare in angiopatiile diabetice,
in interventiile chirurgicale, cazurile de urgenta in hemoragii; diateza hemoragica,
hipoprotrombinemie, boala hemoragica a nou-nascutilor.

Hemostaticele de origine vegetala

Majoritatea substan{elor vegetale, utilizate in calitate de hemostatice, confin
substante tanante, vitamine (C,K,P), uleiuri eterice si unele substantfe specifice
(alcaloizi, alcool s.a.), mecanismul de actiune nu este pe deplin studiat. Se
presupune, ca substantele din componenta lor exercita actiune protectoare asupra
peretelui vascular si maresc rezistenta capilarelor. Cu scop hemostatic se utilizeaza
preparatele constituite din piperul balfii, coaja de calin, flori de arnica g.a. Se
utilizeaza in tratamentul hemoragiilor cronice (uterine, intestinale etc.)
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Tabelul 44

Preparate care influenteaza procesele hemostatice si fibrinolitice

:;; ::2::?;;:‘{; Forma de prezentare Mod de administrare
1 Heparina Flacoane a cate 5 ml (5000, Intravenos cate 20000-
' Heparinum 10000, 20000 UA in 1 ml) 50000 UA in zi
B Solutie alcoolica In seringi a
2 pacha céte 0,2; 0,3; 0,4; 0,6; 0,8 Subcutanat cate 0,3 mi
raxiparin
sau 1 ml
3 Neodicumarina Comprimate a cate 0,05 Dupa schema, Tnsa nu mai
) Neodicumarinum si01g mult de 0,3 g de 3 ori in zi
4 Fenilina Pulbere Dupa schema, insa nu mai
; Phenylinum Comprimate a cate 0,03g | multde 0,05 g de 3 oriin zi
Sincumar ) 2 Dupa schema, insa nu mai
5 Syncumarum | Comprimate acate 0.0049 | i e 0,004 g de 4 oriin zi
o , In perfuzie intravenoasa cate
% s?éeféﬁﬁﬁam 250000Fl?120d0%00 UA 1000023600 LA 1n ol
P ¥ NaCl de 0,9%-50 ml
In perfuzie intravenoasa
P Streptodecaza Flacoane a cate 1000000 dupa schema in solutie NaCl
’ Streptodecasum si 1500000 UA de 0,9% de la 100000 pana
la 1000000 UA
Acid aminocapronic N s i
8. Acidum Flacoane de 5% - 100ml | dﬂig”;:c";‘lgf’(‘; sy
aminocapronicum )
Etamazilat Comprimate a cate 0,25 g Intravenqs o mtrarm.!sr
. Etamsylatum Fiole de 12,5% — 2 mi e
Y P peroral cite 0,59
Per oral cate 0,025 g de 3-6
10 Dipiridamol Comprimate a cate 0,025 g; ori in zi; intravenos,
’ Dipiridamolum 0,075 g; fiole de 0,5%-2 ml intramuscular cate 1-2 ml
in zi
1 Vicasol | Comprimate a cate 0,016 g; | GRS I L
Vikasolum fiole de 1% — 1 ml A
in zi
L . , In perfuzie intravenoasa (de
12. Fill::mlrli)rzgge?r?t?m Flacoa(ri\s- 35?::13'}1 §i2g dizolvat ex tempore) in doza
dela08pandla8g
Local, de dizolvat cu solutie
13 Trombina Fiole a cate 125 si 250 UA NaCl 0,9%, pentru
: Trombinum (in 10 ml) umectarea tampoanelor de
tifon
. g Peroral cate o lingura de
14 Clorura de calciu FéOle 810740, 10 masa, de desert, sau de ceai
: olutie de 5% pentru

Calcii chloridum

administrare orala

solutie de 5% de 3 ori in zi.
Intravenos cate 5-15 mi
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