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Remedii cu acἪiune asupra sistemului sanguin 

I. Remedii utilizate ´n dereglŁri de cuagulare 

              Hemoragia Ἠi tromboza apare ´n urma dereglŁrii sistemului 

de hemostazŁ. Inhibarea hemostazei duce la apariἪia hemoragiilor 

spontane, iar stimularea- la formarea trombilor. Procesul de 

hemostazŁ este ´ndeplinit de sistemul de trombogenezŁ  (agregarea 

trombocitelor, coagularea s©ngelui), care este legatŁ funcἪional cu  

sistemul trombolitic (fibrinolitic) .Ċn organism aceste 2 sisteme se 

gŁsesc ´ntr-un echilibru dinamic Ἠi ´n dependenἪŁ de condiἪii 

concrete prevaleazŁ una sau alta.  

             La dereglarea echilibrului ´ntre sistemul coagulant Ἠi 

anticoagulant poate sŁ aparŁ dereglŁri de tipul: Hemoragii masive 

sau trombozŁ generalizatŁ. Ambele sisteme necesitŁ tratament 

medicamentos ´n dependenἪŁ de ce fel de dereglŁri apar. 

 



Trombogeneza : 

  Hemostaza ï este oprirea hemoragiei spontan 
din vasele lezate. Celulele endoteliale 
vasculare ´n normŁ nu au proprietŁἪi 
hemostatice Ἠi at´t trombocitele c´t Ἠi factorii 
de coagulare nu aderŁ (aghezeazŁ) pe ele. 
RŁspunsul hemostatic ´n urma lezŁrii vasului 
este vasospasmul (vasoconstricἪie). Timp de 
c´teva secunde trombocitele se lipesc de fibrele 
de colagen al vasului lezat (adghezia 
trombocitelor) apoi ele se alipesc una de alta 
(agregarea trombocitelor). Apoi trombocitele 
´Ἠi pierd membrana Ἠi formeazŁ o masŁ 
gelatinoasŁ. 



AceastŁ masŁ de trombocite rapid opreἨte hemoragia, dar pentru 

asigurarea unei eficacitŁἪi mai mari Ἠi ´ndelungate a 

hemostazei trebuie ´ntŁritŁ cu fibrinŁ. ĊntŁrirea rupturii vasului 

cu filamente de fibrinŁ apare ´n rezultatul acἪiunii stimulilor 

locali ai cuagubilitŁἪii s´ngelui, spre exemplu: dezgolirea 

fibrelor de colagen din vasul traumat, din membranŁ cu 

eliberarea conἪinutului de trombocite. Formarea trombinii 

locale are loc din ADN-ul trombocitelor, ce este un puternic 

inductor de agregaἪie, de asemenea este stimulatŁ sinteza 

prostaglandinelor din acidul arahidonic. Aceste substanἪe 

active se alŁturŁ eicosanoidelor Ἠi se ´mpart ´n douŁ grupe ce 

dau efecte inverse (opuse) asupra trombogenezei.  

      1) Tromboxanul A2 (TXA2) se sintetizeazŁ ´n trombocite Ἠi 

provoacŁ vasoconstricἪie cu formarea trombogenezei. 

       2) Prostaciclina (PGI2) se sintetizeazŁ ´n peretelui vaselor Ἠi 

inhibŁ trombogeneza. 

 



Serotonina (5-HT) de asemenea se eliminŁ din trombocite,  

stimul´nd ́ n continuare agregarea Ἠi vasoconstricἪia . 

Trombocitul joacŁ un rol important ´n hemostaza Ἠi ´n bolile 

tromembolice.  

Trombul alb- se formeazŁ ´n arterii unde este presiune ´naltŁ, 

datoritŁ adeziunii trombocitelor circulante cŁtre endoteliul 

lezat. Trombusul cresc´nd, ´mpiedicŁ circulaἪia. AceastŁ stazŁ 

localŁ include formarea fibrinei Ἠi ´n jurul trombusului alb se 

formeazŁ trombul roἨu. 

Trombul roἨu- poate sŁ se formeze dupŁ mecanismul expus mai 

sus sau poate sŁ se formeze primar ´n venele cu presiune joasŁ 

pe calea adgheziei trombocitelor. Trombul constŁ din fibre de 

fibrinŁ ´n care  s´nt ´mpletite ´n ele Ἠi eritrocite av´nd o formŁ 

alungitŁ (coadŁ). DeἨi trombii  pot fi  mixἨti, ´n arterii mai des 

se ´nt´lnesc  trombii cu nucleu alb, iar ´n vene- cu penduncul 

din fibrinŁ. 

 



Coagularea s©ngelui (de repetat Fiziologia) 

Sistemul plasmatic al coagulŁrii este format  dintr -un 

grup de 13 proteine Ἠi glicoproteine activate 

secvenἪial ´n cadrul unor reacἪii ´nlŁnἪuite ´n cascadŁ. 

Coagularea constŁ ´ntr-o cascadŁ de reacἪii proteolitice, 

´n care un zimogen activat transformŁ un alt zimogen 

´ntr-o proteazŁ activŁ.  

Zimogenii proteazici sunt reprezentaἪi de: protrombina 

(factorul II), factorii VII,  IX, X, XI, XII,  prekalicreina. 

Factorii II, VII,  IX, X, sintetizaἪi ´n ficat suferŁ aici Ἠi un 

proces de carboxilare, dependent de vitamina K, care ´i 

face apἪi de acἪiune. Ċn anumite situaἪii intervin de 

asemenea, cofactorii neenzimatici- factorii V, VIII,  

factorul tisular, kininogenul, ionii de Ca.  
 



Ċn I etapŁ a coagulŁrii se formeazŁ un complex 

protombinazic, av´nd drept element central 

factorul X activat. 

ÅReacἪiile implicate pot fi  realizate pe 2 cŁi:  

1) Exclusiv ´n plasmŁ- calea intrinsecŁ. 

2) Cu participarea unor factori tisulari- calea 

extrinsecŁ. 

 



Schema 

sistemului 

de 

coagulare  

a s©ngelui. 



AfecἪiune sanguinŁ sau  

contact cu cologenul 

 

XII                      XII activat 

                                              (HMW kininogen, precalicreinŁ) 

XI                        XI activat 

                                            Ca++ 

IX                        IX activat 

Trombina                       Ca++ 

X                                             X activat 

 

Fosfolipide plachentare + factorul III                         Ca++ 

                                                Trombina 

                                                V          

                                                       Activatorul protrombinei                                     

                                      Protrombina                                 trombina 

                                                                           Ca++ 

Calea intrinsecŁ- este activatŁ prin contactul s´ngelui cu materiale ´ncŁrcate negativ. Ċncepe 

prin traumatizarea s´ngelui ´nsuἨi sau expunerea s´ngelui la colagenul din peretele vascular 

lizat. Apoi procesul continuŁ printr-o serie de reacἪii ´n cascadŁ. 



Mecanismul extrinsec de iniἪiere a formŁrii activatorului protrombinei ´ncepe cu peretele vascular 

traumatizat sau din Ἢesuturile extravasculare Ἠi se desfŁἨoarŁ ´n trei etape fundamentale. 

                       Trauma tisularŁ 

1)            Tromboplastina tisularŁ 

               (lipoproteina+ fosfolipid) 

 

2)       X                                                 X activat 

                                 Ca++                                             Ca++ 

                                                                                      V 

3)                                               Activatorul protrombinei 

                            

                                    ProtrombinŁ                               TrombinŁ 

                                                                    Ca++ 

 



Etapele caii intrinseci. 

1) Ἡesutul traumatizat elibereazŁ un complex de mai mulἪi factorii denumiἪi 

tromboplastina tisularŁ. Aceasta include ´n special fosfolipide din 

membranele tisulare Ἠi un complex lipoproteic care conἪine o 

glicoproteinŁ importantŁ ce funcἪioneazŁ ca o enzimŁ proteoliticŁ. 

2) Complexul lipoproteic al tromboplastinei tisulare se combinŁ ´n 

continuare cu factorul VII  Ἠi ´n prezenἪa fosfolipidelor tisulare Ἠi a 

ionilor de Ca acἪioneazŁ enzimatic asupra factorului X, transform´ndul 

´n factorul X activ. 

3) Factorul X activat formeazŁ un complex cu fosfolipidele tisulare Ἠi de 

asemenea cu factorul V, pentru a forma un complex numit activatorul 

protrombinei. Ċn c´teva secunde acesta desface protrombina ´n trombinŁ 

dupŁ care procesul coagulŁrii continuŁ aἨa cum a fost deja explicat. 

Astfel, factorul X activat este proteaza propriu- zisŁ care determinŁ 

scindarea protrombinei ´n trombinŁ.  

 



Etapele caii extrinseci. 
1) O afecἪiune sanguinŁ sau contactul s´ngelui cu colagenul din 

peretele vascular modificŁ doi factori de coagulare- factorul XII  

Ἠi trombocitele. C´nd factorul XII  este afectat, el capŁtŁ o nouŁ 

configuraἪie care-l coverteἨte ´ntr-o enzimŁ proteoliticŁ, numitŁ  

,, factorul XII  activat ,,. Alterarea s´ngelui simultan este urmatŁ 

de distrugerea trombocitelor fie din cauza aderaἪiei la colagen, 

fie de o suprafaἪŁ umectabilŁ, ceea ce duce la eliberarea de cŁtre 

aceastŁ de fosfolipidele plachetare care conἪin o lipoproteinŁ, 

numitŁ factorul III  plachetar, care joacŁ un rol important ´n 

celelalte reacἪii ale cascadei coagulŁrii. 

2) Factorul XII  activat acἪioneazŁ enzimatic asupra factorul XI  pe 

care ´l activeazŁ.  

3) Factorul XI  activat acἪioneazŁ enzimatic asupra factorului IX; pe 

care de asemenea ´l activeazŁ. 
 



4) Factorul IX activat, acἪioneazŁ ´mpreunŁ cu factorul VIII,  cu 

fosfolipidele plachetare  Ἠi cu factorul III  eliberat din 

tombocitele lezate, activeazŁ factorul X. Deficitul factorului 

VIII,  fie ´n trombocite va duce la dereglarea acestei trepte. 

Factorul VIII  lipseἨte la persoanele cu hemofilie. Lipsa 

trombocitelor- dezvoltŁ trombocitopenia- boala hemoragicŁ.  

5) Astfel factorul X activat se combinŁ cu factorul  V Ἠi fosfolipide 

tisulare sau plachetare pentru a forma complexul numit 

activatorul protrombinei. Activatorul protrombinei iniἪiazŁ 

activarea protrombinei cu formarea trombinei, ´n felul acesta 

pun´nd ´n miἨcare procesul final de coagulare.  

Ionii de Ca sunt necesari pentru promovarea tuturor reacἪiilor cu 

excepἪia primelor douŁ trepte a cŁii intrinseci. De aceea, ´n 

absenἪa ionilor de Ca, coagularea s´ngelui nu se produce.  
 

 



Anticuagulantele Manualul tabele si scheme p.529-542 

 
A. Cu ac˞iune directń  
 
1)  Preparatele heparinei  

a ) heparina standard  (natriu ,kaliu)  

b) HMMM ( heparinele cu masń molecularń micń): 

Å nadroparinń (fraxiparinń), dalteparinń 

Å Reviparin ń, enoxaparina 

NB! Antagonistul heparinei este protamina sulfat  

2)  Heparinoizii  

Å Sulodexid  

 

3)  Antagoniĺti direcŤi ai trombinei 

 

a)  Hirudina ˜i analogi 

Å hirudinń (secret bucal al lipitorii) 

Å Lepirudin, bivaluridinń 

Å Desulfatohirudinń 

b) Preparate semisintetice ĺi sintetice (anticuagulante directe perorale)  

- argatroban, rivaroxoban (inh. fact. Xa , util.p/o)  

 

- melagatran, ximelagatran, dabigatran (util. p/o;  inhibń trombina ) 

 

 



Å 4) Preparatele At III 

Å antitrombinŁ III 

 

Å 5)  Remedii care fixeazŁ ionii de Ca++  ´n s©nge 

Å hidrocitratul de sodiu 

Å 6) Diverse 

Å Inhibitorii FXa 

Å Antistazina 

Å  r ïFVIIa 

Cu acҏiune indirectŁ  

Å 1) DerivaἪi cumarinici 

Å     biscumacetatul de etil     (neodicumarin) 

Å      acenocumarol (sincumar) 

Å      warfarina 

Å      fepromarona 

Å 2) DerivaἪii indandionici 

Å      fenindionŁ (fenilinŁ) 

Å      difenadionŁ 

 

NB! AntagoniἨtii anticoagulantelor cu acἪiune indirectŁ 

Å       vitamina K1 
 

 

 



MedicaἪia antitromboticŁ 

Anticuagulantele directe(Heparinele). 

Heparina ´n organizm se fomeazŁ ´n labrocite, o cantitate mare de 

heparinŁ se conἪine ´n ficat Ἠi plŁm´ni. DupŁ structura chimicŁ este o 

mucopolizaharidŁ. Masa molecularŁ este egalŁ cu 15000-20000 

daltoni. 

Mecanism de acἪiune: 

ÅHeparina se considerŁ ca cofactor a antitrombinei III . Ċn plasma ea 

activeazŁ antitrombina III  (posibil Ἠi antitrombina II), stimul©nd 

acἪiunea ei anticuagulantŁ. DatoritŁ acestui fapt ea neutralizeazŁ un Ἠir 

de factori a sistemului de coagulare (XIIa, kalicreina, XIa, Xa, XIIIa) .  

ÅDeregleazŁ trecerea protrombinei ´n trombinŁ. La fel inhibŁ trombina 

(IIa). Acest mecanism duce la aceea cŁ se deregleazŁ trecerea 

fibrinogenului ́ n fibrinŁ.  

ÅHeparina se depoziteazŁ ´n endoteliul vaselor (concentraἪia ei atinge 

de100 ori mai mult ca ´n s´nge) stimul´nd  sarcina negativŁ, de aceea  

pre´nt´mpinŁ agregarea trombocitelor (actiune antiagreganta).  

 







˿̆˩˸ˢ ˻ˣ˾ˢ˭˻ˤˢ˹ˮ̒ ́˾˻˸ˣˢ ˤ ˸˩˿́˩ ˽˻ˤ˾˩ˬ˨˩˹ˮ̒ 
˿˻˿̂˨ˮ˿́˻˯ ˿́˩˹˴ˮ 

̏˴ ς Ή͔͙ͤ͒ͦͭ͊͡͡Έͤ͊Ύ ͔ͭ͊͟͟͡                                                          ˽˥I2 ς    ͨ ͪͦͫͭ͊ͼ͙͙ͤ͟͡ 

̅ˤ ς ͅ ͊ͭͦͪ͟ ˤ͙͔͋ͪ͊ͤ͒͊͡͡                                                              GP ς ͎ ͙͔͙ͦͨͪͦͭͤ͟͡· 

NO ς Ή͔͙ͤ͒ͦͭ͊͡͡Έͤͦ ͔͙ͪ͊ͫͪͯ͟͡Ό΅͙͚ ͺ͊ͭͦͪ͟                               ́ͻˢн ς ͭ ͪͦͣ͋ͦͫ͊ͤ͟ ˢн 

(ˮ͘Υ Katzung B.G. Basic and Clinical Pharmacology ς NY, 2001) 

 



Spectrul biologic (efectele) al heparinei 

1.InhibŁ plazmina, tripsina, kalicreina, 

hialuronidaza, pepsina, ribonucleaza, fosfataza- 

efect antienzimatic. 

2.FixeazŁ aminele biologic active (histamina, 

serotonina, adrenalina)  

3.ActiveazŁ macrofagii, deregleazŁ cooperarea T ĸi 

B limfocitelor, inhibŁ sistemul complementului - 

acἪiune antiinflamatoare imunodepresivŁ ĸi slabŁ 

regeneratoare (cicatrizantŁ). 

4. Efect anticuagulant (H+At III manifestŁ anti IIa ĸi 

anti Xa ´n raport 1:1) 

 



5. Efect antiagregant -Heparina se depoziteazŁ ´n endoteliul 

vaselor (concentraἪia ei atinge de100 ori mai mult ca ´n 

s©nge) stimul´nd  sarcina negativŁ, de aceea  pre´nt´mpinŁ 

agregarea trombocitelor; micĸoreazŁ eliberarea factorilor 

trombocitari 

6. AcἪiune antitoxicŁ- reduce toxicitatea la administrarea 

glicozidelor cardiace, unor antibiotice, ´n peritonite, sepsis, 

traume, arsuri. 

7. Efect hipolipemiant- Reduce concentraἪia de lipide ´n plasmŁ 

(aceastŁ se ´nt´mplŁ datoritŁ eliberŁrii din Ἢesuturi a 

lipoproteinlipazei tisulare cu  hidroliza trigliceridele 

lipoproteice ) 

8. Efect hipoglicemiant, analgezic, diuretic, vaso- ĸi 

coronarodilatator 

NB . Se dozeazŁ heparina ´n UA (1mg=130UA) 

 



IndicaἪii: 

1.Tratamentul curativ Ἠi profilactic al 
trombozei venoase profunde Ἠi al emboliei 
pulmonare 

2. Tromboflebite  

3.Tratamentul curativ Ἠi profilactic al 
trombozei arteriale:  

4. Tromboza vaselor coronare (infarct 
miocardic acut, starile anticidente a 
infarctului miocardic); 

5. Tromboza vaselor cerebrale; é   verte ! 

 

 



6. Tromboza arterei centrale a retinei; 

7. Tratamentul stŁrilor de coagulare intravenoasŁ 

desiminatŁ. 

8. Profilaxia complicaἪiilor trombocitare la pacienἪii: 

a) dupŁ diferite intervenѿii chirurgicale; 

b) ´n stŁrile de imobilizare ´ndelungatŁ; 

c) profilaxia ocluziei canalelor intravasculare, a 

aparatelor de circulaѿie extracorporalŁ (´n 

intervenѿiile chirurgicale pe cord deschis), a 

aparatelor de hemodializŁ, etc.. 
 

 

 





ContraindicaἪii: 
1.Hipersensibilitate (alergie) 

2.Hemoragii  

3.Ulcer gastric Ἠi duodenal, colita ulceroasŁ. 

4.AfecἪiuni ´nsoἪite de o cuagulabilitate sanguinŁ 

diminuatŁ: 

5.Hemofilie 

6.Diateze hemoragice 

7.Trombocitopenie 

8.InsuficienἪa factorilor de coagulare. 

9.Hipertensiunea arterialŁ (TA diastolicŁ > 105mm 

colHg) 

10.Accidente vasculare cerebrale hemoragiceé. verte ! 

 



11. Accidente vasculare cerebrale hemoragice 

12. Traume cerebrale  

13. IntervenἪii chirurgicale pe prostatŁ, ficat, cŁile 
biliare. 

14. AfecἪiuni maligne. 

15. AfecἪiuni grave ale ficatului, rinichilor. 

16. Leucemie acutŁ Ἠi cronicŁ. 

17. Anemii aplastice Ἠi hipoplastice. 

18. Tuberculoza pulmonarŁ. 

19. Anevrizm acut a cordului. 

20. Diabet zaharat. 



ReacἪii adverse: 

ÅHemoragii 

ÅTrombocitopenii (´n 2,4% cazuri) 

ÅReacἪii alergice (febrŁ, erupἪii cutanate, 
diaree) 

ÅOsteoporozŁ. 

ÅTahicardie 

ÅHipotonie 

ÅNecroza pielii la administrarea s/c. 

ÅHiperaldosteronism  

ÅCreἨterea ́ n s´nge a alaninei (transaminaza) 
NB!Antagonist a heparinei este protamina sulfat (obἪinut din 

sperma peἨtilor). Ea are proprietŁἪi de bazŁ(alcaline) Ἠi are pe 
suprafaἪa sa sarcinŁ pozitivŁ. InteracἪioneazŁ cu heparina, o 
inctiveazŁ, Ἠi o transformŁ ´ntr-un complex insolubil. Se 
administreazŁ protamina sulfat i/v 1mg= neutralizeazŁ 100UA-
heparinŁ. 

 

 



Nadroparin (fraxiparin)- heparinŁ cu masa molicularŁ 

micŁ (3000- 10000 daltoni) 

PosedŁ acἪiune anticuaagulanta Ἠi antiagregantŁ mai mare 

ca heparina. 

Mecanism de acἪine: 

MicἨoreazŁ coagulobilitatea s©ngelui datoritŁ creἨterii 

acἪiunii inhibante a antitrombinei III  asupra factorului 

Xa de cuagulare. Factorul Xa- este necesar pentru 

trecerea protrombinei ´n trombinŁ. Spre deosebire de 

heparinŁ, nandroparina nu posedŁ acἪiune inhibitoare 

asupra trombinei. Preparatul slab se leagŁ de proteinele 

plazmatice, deaceea biodisponibilitatea este mai mare 

dec©t a heparinei. 

 



Sulodexid- este heparinoid obἪinut din intestinul 

animalelor.  

Efectul anticoagulant datoritŁ stimulŁrii 

antitrombinei  II,  Ἠi blocŁrii factorului  Xa Ἠi 

trombinei . Sulodexid deasemenea stimuleazŁ 

prostociclina ce-i redŁ proprietatea antiagregantŁ. 

AcἪiunea fibrinoliticŁ a preparatului  este 

determinatŁ de stimularea  factorului  tisular de 

activare a plasminogenului. Preparatul posedŁ Ἠi 

proprietŁἪi anigoprotectoare, restabileἨte funcἪia 

epiteliului  vascular, sarcinii electronegative a porilor  

membranei bazale, scade viscozitatea s©ngelui Ἠi 

nivelul trigliceridelor .                             Verte! 



Este utilizat ca anticoagulant Ἠi hipolipemiant, de 

asemenea ´n angiopatii cu risc crescut de 

tromboze, ´n micro- Ἠi macroangiopatii ´n diabet 

zaharat. 

ContraindicaἪii: 

ÅDiateze hemoragice 

ÅGraviditate  

ÅSensibilitate la preparat 
 



Hirudina - este un anticoagulant, Ἠi se  produce ´n organismul lipitorilor. 
Este un inhibitor foarte puternic al trombinei, independent de 
antitrombina III,  cea ce poate inactiva fibrina legatŁ de trombus. 
Hirudina pre´nt´mpinŁ toate efectele trombinei (nu numai 
transformarea fibrinogenului ´n fibrinŁ, dar Ἠi activarea factorilor de 
coagulare V, VIII,  XIII . 

Antitrombina III  (cubernin P)- pulbere liofilizatŁ ´n flacoane 500 Ἠi 1000 
UA. Este un concetrat al proteinei respective din s´ngele uman. 

IndicaἪii: 

Pentru profilaxia Ἠi tratamentul trombemboliilor ´n caz de deficit 
congenital al antitrombinei III . 

ReacἪii adverse: 

ÅReacἪii alergice. 

ÅPericol ´n vederea infectŁrii cu SIDA, hepatita B, C ete. 

Hidrocitratul de sodiu- fixeazŁ ionii de Ca2+ (form´nd citratul de calciu)- 
ionii de calciu sunt necesari pentru transformarea protrombinei ´n 
trombinŁ Ἠi este utilizat pentru stabilizarea s´ngelui conservat. 

 





Anticoagulante indirecte 
Anticoagulantele cumarinice posedŁ structura 
chimicŁ asemŁnŁtoare cu vit.K de aceea 
condiἪionat sunt numite antagoniἨti ai vit. K. 

Mecanismul de acἪiune a biscumacetatului de etil. 
InhibŁ epoxid reductaza vit. K, Ἠi pre´nt´mpinŁ 
formarea K1-epoxid ´n formŁ activŁ a vit. K 
(chinonicŁ), aceasta duce la blocarea formŁrii 
factorilor II, VII,  IX, X. 

Ċn aἨa mod ei inhibŁ ´n ficat sinteza protrombinei 
care este dependentŁ de vit. K, deasemenea inhibŁ 
proconvertina Ἠi alἪi factori ai coagulŁrii.  

 



Decarboxiprotrombina Protrombina 

Vit. K  

gr. hidroxi 
Vit. K  

gr. epoxid  

NAD+ NADH 

Anticuagulantele indirecte 

Co2 

O2 

Inh. form.  II, VII, IX, X. 



Toate preparatele cu acἪiune indirectŁ se 

caracterizeazŁ printr-o perioadŁ latentŁ cu 

creἨterea eficacitŁἪii. MicἨorarea coagubilitŁἪii 

s©ngelui la administrarea lor apare peste 1- 2 zile 

Ἠi mai t´rziu, cu durata de latenἪŁ de 2- 4 zile. 

Toate aceste remedii  cumuleazŁ.  

   DerivaἪii cumarinici inhibŁ activitatea factorului 

care menἪine elasticitatea peretelui vascular 

deaceea la administrarea ´ndelungatŁ a 

preparatului sau la supradozare apare o fragilitate 

sporitŁ  a vaselor Ἠi creἨterea permiabilitŁἪii 

capilarelor. 



Preparatul uἨor trece bariera placentarŁ spre fŁt. Ċn 

primul  trimestru  el poate deregla dezvoltarea 

normalŁ a fŁtului Ἠi produce vicii  de dezvoltare a 

scheletului, spre sf´rἨitul graviditŁἪii  poate duce la 

hemoragii masive. 

InteracἪiuni: acidul acetilsalicilic, sulfanilamidele, 

antidiabeticele orale, indometacinŁ, piroxicamul, 

potenἪeazŁ efectele anticoagulant al cumarinelor. 

Anticoagulantele indirecte stimuleazŁ monooxidaza 

(fenobarbital, zixorin, rifampicin, teofilina) deaceea 

inhibŁ biotransformarea ´n ficat Ἠi scade eficacitatea 

lor. 

 



ReacἪii adverse:  

1)hemoragii  

2)necroza Ἢesuturilor moi (fese, obraji, glande 

mamare, penis) - acesta este rezultatul 

trombozei capilarelor Ἠi venulelor. Apare 

necroza la a 4 -10 zi de la începutul administr Łrii 

preparatelor. Apari Ἢia lor este legat Ł de 

diminuarea nivelului de proteine C Ἠi S (care au 

perioad Ł de înjumŁtŁἪire de 6 -7 ore)  decât a 

factorilor II, IX, X (T ½ = 24ore)  

3)Pentru lichidarea acestor fenomene se 

administreaz Ł, sânge proasp Łt conservat bogat 

în proteine C Ἠi S.                                                   Verte! 

 



4. retromboze ð la suspendarea brusc Ł a 

preparatului, deaceea doza se 

micἨoreazŁ treptat.  

5. deregl Łri dispeptice (grea ἪŁ, vomŁ, 

diaree)  

6.  reacἪii alergice  

7.  deregl Łri toxice a ficatului Ἠi rinichilor.  

8.  alopeἪie difuzŁ. 

9.  melena  

10.  hematome, metroragie, hematurie, 

gingivite, leucopenie  



IndicaἪii: 

1.Profilaxia Ἠi tratamentul trombozelor. 

2.Tromboflebite. 

3. Infarct de miocard 

4.Embolii vasculare. 

5.Ċn perioada postoperatorie. 

ContraindicaἪii: 

ÅSindrom hemoragic. 

ÅBoala ulceroasa 

ÅHipertonie 

ÅInsuficienἪa hepaticŁ Ἠi renalŁ. 

ÅReacἪii alergice. 

 



Caracteristica comparativŁ a anticoagulantelor directe Ἠi indirecte. 
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Warfarina - se absoarbe uἨor ´n TGI. 

Biodisponibilitatea aproximativ 100%. Pentru 

atingerea efectului maximal e necesar 

aproximativ 4 zile. Ċn 97% se leagŁ cu proteinele 

s©ngelui. Se metabolizeazŁ ´n ficat, restabilirea 

coagulŁrii dupŁ ´ntreruperea tratamentului 

apare peste 4 zile.  

 

ÅIndicaἪii- aceleaἨi. 

ÅR. adverse- aceleaἨi. 

ÅContaindicaἪii- aceleaἨi. 

 



Sistemul 

de 

coagulare  

a s©ngelui 

ĸi sistemul 

fibrinolitic 



II.Fibrinoliticele, manualul TS p.543-545 

ÅAceastŁ e unicŁ grupŁ de remedii capabilŁ sŁ scindeze cheagul de 

s©nge sau amesticul format din fibrinogen Ἠi trombinŁ. Principiul 

de acἪiune constŁ ´n aceia cŁ ele activeazŁ sistemul fiziologic de 

fibrinolizŁ, adicŁ transformŁ plazminogenul (profibrinolizina) ´n 

plazminŁ (fibrinolizin). 

Clasificarea: 
 a) cu acἪiune directŁ 

ÅfibrinolizinŁ (plazmina) 

 

b) cu acἪiune indirectŁ 

ÅStreptokinazŁ , streptodekaza 

ÅAnistreplazŁ (eminaza) 

ÅUrokinazŁ, prourokinaza 

Å t-AP (AlteplazŁ ), rt -AP 

(aktilize, reteplaza) 

ÅTenekteplaza, stafilokinaza 





Fibrilolizina (plazmina) este  un ferment protiolitic care este activat de 
profibrinolizina (plazminogen). El acἪioneazŁ asupra lizei trombului 
la suprafaἪŁ. Ċn afarŁ de aceasta produsele de degradare a fibrinei 
care se formeazŁ la scindarea  ei, pre´nt´mpinŁ polimerizarea 
fibrinei Ἠi formarea tromboplastinei. 

ĊnsŁ, fibrinolozina poate duce la activarea sistemului de coagulare Ἠi 
creἨterii capacitŁἪilor antifibrinolitice a s´ngelui, de aceea  ea trebuie 
administratŁ cu heparinŁ. 

Farmacocinetica: se administreazŁ ´n perfuzii cu sol. fiziologicŁ sau 
glucozŁ 5% , cu precizie 100-160UA fibrinolizin ´n 1ml. La soluἪie 
se adaugŁ heparinŁ 100000UA la 20000UA fibrinolizinŁ Ἠi se 
administreazŁ i/v cu viteza 10-15 picŁturi minut apoi 20-30 
picŁturi/min. 

Durata tratamentului 10-14 zile. DupŁ aceasta se continuŁ cu 
administrarea numai a heparinei timp de 2-3 zile, apoi doza se 
micἨoreazŁ Ἠi se trece la anticoagulante indirecte. 

InteracἪiuni: poate fi  asociatŁ cu heparina, biscumaceat, ac. 
acetilsalicilic, dipiridamol, ticlopidin. 

 



ReacἪii adverse:  

ÅHemoragii 

ÅReacἪii alergice nespecifice (hiperemia feἪei, 

dureri de-a lungul venelor, frisoane, creἨterea 

temperaturii corpului, urticarie). 

IndicaἪii: 

o Tromboze arteriale a vaselor periferice (infarct de 

miocard, insult) numai ´n primele zile. 

o Tromboze a venelor periferice (preparatul este 

efectiv timp de 5-7 zile de la momentul formarii 

trombului). 

 



Streptokinaza- este obἪinut din culturile streptococului ɓ- hemolitic 

din grupa C. Este un fibrinolitic  indirect. 

Streptokinaza stimuleazŁ proactivatorul ´n activator factor care 

transforma plazminogenul ́ n plazminŁ.  

Preparatul este efectiv ´n trombusul proaspŁt format (aproximativ ´n 

primele 3 zile). Trombii venoἨi se lizeazŁ mai uἨor ca arteriali. 

Produsele de degradare a trombului  circulŁ ´n s´nge Ἠi duce la 

hipocoagularea, blocheazŁ agregarea eritrocitelor Ἠi trombocitelor, 

micἨoreazŁ v´scozitatea s´ngelui. Se dozeazŁ streptokinaza ´n UA, 

se administreazŁ i/v, ´n perfuzii. 

ReacἪii adverse:  

1. Hemoragii 

2. Hipotensiune 

3.CreἨterea temperaturii corpului 

4.ReacἪii alergice  

5. Nefrotoxicitate- datoritŁ formŁrii complexἨilor imuni. 

 



Streptodekaza- preparat prolongat al streptokinazei. Administrarea 
unimomentanŁ asigurŁ activitatea fibrinoliticŁ ´n s´nge timp de 48-72 
ore.  

Antistreplaza- un complex necovalent al streptokinazei cu 
profibrinolizinŁ modificatŁ. Este un promedicament. Ċn organism se 
diacetileazŁ Ἠi apoi duce la activarea profibrinolizinei ce stimuleazŁ 
transformarea profibrinolizinei ´n plazmin. 

Urokinaza- se sintetizeazŁ ´n aparatul juxtaglomerular al rinichilor. Ċn 
trecut urokinaza se obἪinea din urinŁ. AstŁzi preparatul se obἪine prin 
metoda de ingenerie geneticŁ Ἠi se obἪine din celule embrionare a 
rinichiului uman. 

Mecanismul de acἪiune: activeazŁ plazminohenul Ἠi-l transformŁ ´n 
plazmin. Plazmina metabolizeazŁ mulἪi compuἨi proteici care se 
gŁsesc ´n plazmŁ, aceastŁ duce la scŁderea ´n plazmŁ a nivelului de 
fibrinogen, Ŭ 2-antiplazminŁ Ἠi un Ἠir de factori ai coagulŁrii (V, 
VIII) . 

Efectul antitrombotic apare mai rapid la streptokinaza. Preparatul este 
capabil sŁ activizeze fibrinoliza ´n interiorul trombului c´t Ἠi la 
suprafaἪa lui.  
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Mecanismul de acἪiune al substanἪelor fibrinolitice umane. 



Activatorul tisular al plazminogenului =tPA= alteplaza este obἪinut prin metoda de ingenerie geneticŁ. 

Activatorul tisular al plazminogenului se formeazŁ ´n celulele endoteliale. Ċn plazmŁ se gŁseἨte c´teva minute (5-8), deoarece este 

inactivat de inhibitorii specifici (IAP-1, PAI-1) ai fibrinolizinei.  

Alteplaza- dupŁ administrare sistemicŁ se gŁseἨte ´n plazmŁ ´n formŁ neactivŁ p´nŁ la 

momentul de legare cu fibrinŁ. DupŁ activarea  preparatului el contribuie la trecerea 

plazminogenului ´n plazminŁ Ἠi duce la dizolvarea cheagului de fibrinŁ, ´n aἨa fel el 

intensificŁ fibrinoliza numai ´n tromb. Preparatul posedŁ o activitate terapeuticŁ 

´naltŁ Ἠi la utilizarea lui la timp duce la recanalizarea vaselor trombate. T İ =5min.  
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