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Vessel injury Platelet plug

Vascular spasm Platelet plug formation Blood clotting
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Tabela 1 — Descrigdao dos nimeros e nomes dos fatores de coagulagao sangiiinea e
a via de atuagao.

INATIVO ATIVADO NOME COMUM VIA DE ATIVACAO
1 Ia Fibrinogénio Comum
I Ila Protrombina Comum
11 Ila Fator tecidual (tromboplastina) Extrinseca

v IVa fons de calcio Comum
v Va Pro-acelerina Comum
VII Vlla Pro-convertina Extrinseca
VIII Vlila Fator anti-hemofilico (AHF) Intrinseca
IX IXa Fator Christmas Intrinseca
X Xa Fator Stuart Comum

Antecedente tromboplastinico
XI Xla Intrinseca
plasmatico
XII Xlla Fator Hageman Intrinseca
XIr Xllla Fator estabilizante de fibrina Comum

Fonte: (TORTORA, 2000; PEREIRA, 2006)
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Formacao dos fatores de
coagulacao
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Vitamina K (fitomenadiona)
- K I: plantas

- K 2: sintetizada por bactérias do TGI

Administracao/farmacocinética

|

Oral
IM/EV

l

Pouco armazenada no organismo

Metabolizada a uma substiancia mais
polar

* Cloreto de aluminio (Hemostop®)

- Catalisador da cascata de coagulagdo

- Utilizagdo em gotas ou corddes de retragdo.

—_—

Racestyptine, i
yptine, | Ao

cord for dental yse ™)




AGENTES

ANTI-COAGULANTES

ANTICOAGULANTES

/N

Orais: varfarina e Injetaveis: heparina,

compostos cumarinicos inibidores da trombina




Anticoagulantes orais

« varfarina, fenindiona
- possuem efeito apenas in vivo
- os efeitos aparecem apoés dias decorridos de sua
administracao
*Administrada por via oral (100% no TGI)
* se liga fortemente a albumina

« atinge 100% de [plasmatica] apos 1 H (1 dose =12 —-16 Hs — 4 —
5 dias)

* ¢ metabolizada pelo sistema citocromo P-450

* atravessa a barreira placentéria (teratogénico)

R-warfarin S-warfarin

CYP3A4
CYP1A1
6-hydroxywarfarin CYP1A2 CYP2C9
8-hydroxywarfarin

10-hydroxywarfarin

6-hydroxywarfarin
7-hydroxywarfarin
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* Fatores sinérgicos
- Doencas hepaticas: cirrose, esteatose e hepatite

- Drogas: inibidores do metabolismo hepatico
(cimetidina, imipramina, cloranfenicol, ciprofloxacina,
metronidazol etc)

- Inibidores da fun¢do plaquetaria: antiflamatorios nao-
esteroidais (moxalactona, carbenicilina e AAS)

- Concorréncia pelo sitio de ligagdo na albumina:
hidrato de cloral

- Drogas que inibem a reduc¢do da vit. K: cefalosporina

- Drogas que diminuem a disponibilidade de vit. K:
antibioticos de amplo espectro

* Drogas que diminuem o efeito

- drogas: excesso de vit K,

- indutores do P-450 (rifampicina, carbomazepina,
barbituricos)

- redutores da absorcdo (colestiramina)

* Efeitos indesejaveis:

- hemorragia (intestinal e cerebral), teratogenia, necrose de
tecidos moles (raro)




» Anticoagulantes injetaveis

* heparina e heparinas de baixo peso molecular (LMWHs)

-¢ uma familia de substancias (glicosaminoglicanos sulfatados)
com 40.000 DA (polimeros com histamina 750.000)

Principio Ativo Nome Comercial Apresentagao ? Posologia ®
Heparinas nao
fracionadas
heparina Liquemine Frasco ampola de 5ml1/25.000UT 100UI Kg/peso
Liquemine Ampola 0,25ml/5.0000UL 5.000UI
Subcutaneo
Heparinas de baixo
peso molecular
enoxaparina Clowe Seringa (injetavel) 20mg a 100mg
20mg/0,20ml De acordo com a
40mg/0,40ml prescri¢ao médica (CPM)
60mg/0,60ml
80mg/0,80ml
100mg/1ml
nadroparina Fraxiparina Frasco ampola 0,3 ml (2.850 UI anti-Xa)

2ml 19.000UT anti-Xa
Sml 47.500U1 anti-Xa
15 ml 142.500UI anti-Xa

dalteparina Fragmim Seringa (injetavel) 2.5000 UT a 5.000UT
0,2 ml/2.00U1 CPM.
0,2ml1/5.000U1
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» Efeitos/farmacocinética
* Heparina/LMWHs

- inibe a coagulacdo tanto in vivo quanto in vitro
(antitrombina III)

- ndo ¢ absorvida pelo TGI

- ¢ administrada por vias SC/EV
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* Efeitos indesejaveis:

- hemorragias, trombose (heparina-fator plaquetario I'V)

- administragao de protamina
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@ Stephan Moll, M.D.

* Anticoagulantes independentes da antitrombina III

* hirudina: derivado da sanguessuga (DNA recombinante)
* hirugen: decapeptideo sintético derivado da hirudina
* argatrobam: derivado da arginina

* PPACK: alquila o sitio ativo da trombina (irreversivel)
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* Drogas fibrinoliticas

* estreptoquinase:
- proteina (47.000) — estreptococos B-hemoliticos.
-expde o sitio de ativagdo do plasminogénio (convertido a
plasmina)

* anistreplase:
- complexo de lys-plasminogénio e estreptoquinase (p-anisoil:
“pro-droga”).

* uroquinase:
- preparada a partir de células renais embrionarias.

- ¢ um ativador direto do plasminogénio
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*Reacoes adversas

- sangramento excessivo (hemorragias)
- estreptoquinase e anistreplase podem induzir a reagdes alérgicas

- ¢ contraindicado em casos de sangramento interno ativo
(intestinal, cerebral), gravidez, hipertensio nao controlada,
procedimentos envasivos € cirurgicos.
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