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Vasoconstricao

Hemostasia primaria
— Adesao de plaquetas a MEC (fator de von Willebrand)
— Ativacao plaquetaria — ADP, TXA2 - agregacao

Hemostasia secundaria
— Cascata de coagulacao —fibrina

Fatores tromboticos e anti-tromboticos
— Ativador de plasminogénio (fibrindlise)
— Trombomodulina (blogueia cascata coagulacao)
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« \asoconstricao

A. VASOCONSTRICTION
Endothelium Basement! membrane Arteriole smooth muscle

— - - —

Endothelin release Reflex ECM (collagen)
causes vasoconstriction vasoconstriction
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« Hemostasia primaria
— Adesao de plaquetas a MEC (fator de von Willebrand)

— Ativacao plaquetaria — ADP, TXA2 - agregacao
B. PRIMARY HEMOSTASIS

P
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Endothelium Basement
membrane
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 Hemostasia secundaria
— Cascata de coagulacao —fibrina

C. SECONDARY HEMOSTASIS
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« Fatores trombaoticos e anti-tromboticos
— Ativador de plasminogénio (fibrindlise)
— Trombomodulina (blogueia cascata coagulacao)

D. THROMBUS AND ANTITHROMBOTIC EVENTS
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Anti-trombdtico
— Fatores anti-plaguetarios — PGI2, NO e ADPase

— Fatores anti-coagulantes
* Moléculas heparina-like (inativacao de trombina)

* Trombomodulina — blogueio da cascata de coagulacao
 Ativacao da proteina C
* Proteina inibidora do fator tecidual

— Fatores fibrinoliticos — ativador de plasminogénio (tPA)

* Pro-trombotico
— Producao do fator de von Willebrand — adesao plaquetaria

— Fator tecidual — ativa via extrinseca cascata coagulacao
— Inibidor do ativador de plasminogénio
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FAVOR THROMBOSIS INHIBIT THROMBOSIS

Inactivates thrombin and factors Xa and IXa
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« Adeséo a MEC — (FYW) — lesédo endotelial

« Ativacéo plaquetaria

Deficiency:
Bemard-Soulier
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Deficiency:
- Glanzmann o
- thrombasthenia atele
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complex Fibrinogen

Endothelium
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change
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Deficiency:
von Willebrand
disease
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« Substrato =» fator de coagulacao, pro-enzima
 Enzima =>» fator de coagulacéao ativado
« Co-fator =» acelerador (calcio, Va)
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—p fator X|| —» ativacao de
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proteinas
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protrombina ——— fibrinogénio — FIBRINA

plaquetas
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e Anti-trombina Il
— Inibe trombina e fatores IXa, Xa, Xla, e Xlla
— Ativada por moléculas heparina-like endoteliais

 ProteinasCeS
— K-dependentes

— Inativa fatores Va e Vllla

« Trombomodulina, PGI2 e Oxido Nitrico
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« TS —Tempo de Sangramento
— Avalia plaqueta

* TPA - Tempo de Atividade da Pro-Trombina
— Via extrinseca
— INR

« TTPA - Tempo de Tromboplastina Parcial Ativada
— Via Intrinseca
— Controle de Heparina
— Ativada por moléculas heparina-like endoteliais
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| ENDOTHELIAL INJURY
( r[ mnomaoms' w

ABNORMAL
BLOOD FLOW

HYPERCOAGULABILITY
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 |Lesao endotelial direta

« Disfuncao endotelial

Depdasito
de gordura
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Arterial odstruction
by thrombus

Auplure of plaque

Growth of plaque
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 Turbilhonamento

 Estase
— Ativacao endotelial

— Quebra do fluxo laminar

Normal aorta

Tear of internal
vascular layer

Expanding bloodfilled
space between
vascular layers

Abdominal aorta



* Perda do fluxo laminar
« Concentracao de fatores de agregacao
* Dificuldade de acesso de anti-agregantes

» Ativacao endotelial — trombose e adesao
—————————— i ———————




Perda do fluxo laminar

Concentracao de fatores de agregacao
Dificuldade de acesso de anti-agregantes
Ativacao endotelial — trombose e adesao




* Perda do fluxo laminar

« Concentracao de fatores de agregacao

* Dificuldade de acesso de anti-agregantes
« Ativacao endotelial — trombose e adeséao




Alteracao do Fluxo Sanguineo
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T ipercoagulabilidade

 Disturbios primarios Y\ T/ \
— Mutagao do Fator V (leiden) k—‘ s ‘—J
* 60% das TVPs recorrentes o -
* Risco 50 vezes maior ! -

— Mutacdo da Pro-Trombina Fretrembiny - (Thvemen) == Xl
* Aumento dos niveis de protrombina
— Atencao nos pacientes jovens!

» Disturbios secundarios (adquiridos)
— Multifatoriais
* Tabagismo, neoplasia, anticoncepcionais orais, gestacao, obesidade
— Trombocitopenia induzida por heparina
— Sindrome Antifosfolipide
— Cirurgias de grande porte
— Doencgas auto-imunes
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» Arterials
— Turbuléncia e dano endotelial
— Progressao retrégrada
— Coronarias, cerebrais e femorais

Blood clot

 \Venosos
— Estase

FADAM.

— Progressao anterograda

— Reducao da eliminacao de mediadores locais
— Mais avermelhados — por ter mais hemacias
— Veias profundas, plexos venosos
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Propagation
towards hearn

Organized and
incorporated into wall

of disesases — 9in edition



Massa intravascular ligquida, sélida ou gasosa transportada
pelo sangue para um local distante de sua origem
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« Tromboembolismo pulmonar
« Tromboembolismo sistémico
 Embolia gasosa
 Embolia gordurosa

« Embolia amniodtica
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Maior parte € silencioso — consequéncia depende do tamanho
> 60% de obstrucao — Cor pulmonale

Impacto na causa de infarto pulmonar

Consequéncias tardias
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100%

Total Inclcdence
630,000
- / \ -
Survlval > 1Hh Cwath within 1 h
553,000 a7.000

1% 253%
Diagnosia nat made Diagnesis mada,
400,000 thetapy natitubed
163, (K0
TO% 0% 92% 8%
Survival Dgath Survival Caath
260,000 120,000 180,000 13,000
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Caracteristicas do Trombo
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Caracteristicas do Trombo
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« 80% provenientes das cavidades cardiacas
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!m!o‘la !asosa

* Doenca da descompressao — mergulhador

— Dor em musculos e articulacoes
— Obstrucao de fluxo no sistema nervoso

 ldentificacao

e Tratamento
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* Relacao com grandes fraturas e politrauma
» Fatais em 10 a 15% dos casos

* Insuficiéncia respiratoria, sintomas neurologicos,
trombocitopenia e anemia
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« Mortalidade de 80% - mas é raro — 1 em 40.000
« Dispnéia, cianose e choque
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T hetinicses

Distarbio trombo-hemorragico SECUNDARIO a uma outra
doenca, associado a formacéao de microtrombos difusamente,
com consumo de plaquetas e fatores da coagulacao,
culminando com eventos hemorragicos disseminados
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Vias da Coagulacao

Trombina

Fibrinogénio x Fibrina

Plasmina
{ Fat. Coagulagdo — Figado e SFM
burns@usp.br Proteina C e Proteina S




T oogenese

« Liberacéo de Fatores Tromboplasticos
— Muco de alguns adenocarcinomas
— Produtos placentarios em casos de sofrimento fetal
— Granulos de células leucémicas
— Endotoxinas bacterianas (sepse por Gram negativos)

« Lesao Endotelial Difusa
— Deposicao de complexos antigeno-anticorpo (lupus)
— Extremos de temperatura (queimaduras)
— Microorganismos (meningococcemia)
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Destruigao Tecidual Lesdo

Endaotelial

hacica

* Liberacdo do FT

‘l Agregacao

Ativacao de Trombose Flaguetaria
Flasmina Microvascular [ |
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Endotoxinas Bacterianas

1 Fatores Teciduais Ativagao de Mondcitos

Quimiotaxia de 1 IL-1 e TNF-a
Leucocitos

Les3ao Endotelial 1t Fatores Teciduais 4 Trombomodulina

1t Fatores Teciduais

Sistema a agulante
Proteina C
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Deposi¢ao difusa de fibrina na microcirculacao

Consumo de Fatores de Coagula¢ao e Plaquetas
na formag¢ao de microtrombos difusos

Manutencao da lesao endotelial com sistema
de coagulagao consumido

Eventos
Hemorragicos

Disturbios hemorragicos difusos
petéquias e equimoses
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Aspectos morfologicos
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