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Capitulo 36
HEMOSTASIA Y COAGULACION DE LA SANGRE

HEMOSTASIA: Prevencion de la pérdida de la sangre.
1. Espasmo vascular.
2. Formacion de tapon de plaquetas.
3. Formacion de un coagulo.
4. Proliferacion de tejido fibroso dentro del coagulo.

Constriccion vascular

Inmediatamente después de que se corta 0 se rompe un vaso, el traumatismo de su pared
provoca su contraccién y reduce instantaneamente el flujo de sangre procedente del vaso roto.

La vasoconstriccion es el resultado de la contraccion midgena de los vasos sanguineos
iniciada por la lesién directa de la pared vascular.

En los vasos de menor calibre, las plaguetas se ocupan de la mayor parte de la
vasoconstriccion al liberar el vasoconstrictor fromboxano Az

Caracteristicas fisicas y quimicas de las plaquetas.
» Son discos redondos u ovalados de 1 a 4 micas de didmetro.
+ Se forman en la médula ésea a partir de los megacariocitos.
» La concentracién normal de plaquetas en sangre es de entre 150 000 y 300 000/mclitro.
* Su membrana celular cuenta en su superficie con una cubierta de glucoproteinas. Ademas de
que contiene grandes cantidades de fosfolipidos.
» Las plaguetas poseen una semivida en la sangre de 8 a 12 dias.
+ Se eliminan de la circulacién principalmente por el sistema de macréfagos tisulares.
» Su citoplasma contiene factores activos tales como:
1) Moléculas de actina, miosina y trombostenina.
2) Restos del reticulo endoplasmico y del aparato de Golgi.
3) Mitocondrias y sistemas enzimaticos capaces de formar ATP y ADP.
4) Sistemas enzimaticos que sintetizan prostanglandinas.
5) Factor estabilizador de la fibrina.
6) Factor de crecimiento.

TAPON DE PLAQUETAS

« Al entrar en contacto con una superficie que ha sufrido solucion de la continuidad, cambian de
inmediato: empiezan a hincharse, adoptan formas irregulares, se vuelven viscosas, se pegan
a fibras de colagena.

+  Secretan ADP - actla en plaquetas vecinas para activarlas.

* Acumulacion de plaquetas, y formacion del tapén.

+ Este tapon es laxo.

+ Se forman hilos de fibrina que se unen a plaquetas. Forman un tapén firme y no movible.
s Importancia de plaquetas.
« Cuando hay taponamiento del vaso, sigue funcionando normalmente.
*No ocurre asi en la coagulacion de la sangre.
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COAGULACION DEL VASO ROTO

» El coagulo se desarrolla de 15-20seg. - traumatismo intenso.

* De 1-2 minutos - si es pequefio.

» Todo el extremo lesionado se coagula de 3-6 min.

+ Enla colagena de la pared lesionada se adhieren: plaquetas, sustancia activadoras y proteinas.
» Después de 30-60 minutos el coagulo se retrae y esto cierra mas el vaso.

1. Vaso
lesionado

2. Aglutinacién de 4, Formacidn del
las plaquetas coagulo de fibrina

3. Aparicion 5. Retraccion
de la fibrina del codgule

DISOLUCION FIBROSA DEL COAGULO SANGUINEO.

Puede seguir dos caminos:
1.- inactivado por fibroblastos a las pocas horas formaran tejido conectivo en el coagulo, y
la organizacion completa del coagulo en tejido fibroso en 7-10 dias.
2.- puede disolverse. Cuando el coagulo se escapa a los tejidos, sustancias del interior de
estos, activan el mecanismo de disolucion del coagulo.

MECANISMO DE COAGULACION DE LA SANGRE

Proceso de cambiar el plasma liquido de la sangre, a un gel sélido mediante la conversion final de
fibrinégeno.

Existen sustancias: procoagulantes y anticoagulantes.

ETAPAS:

1. Se desencadena la “cascada de coagulaciéon” (formacion del activador de protombina).
2. Se cataliza protrombina a trombina.

3. La trombina convierte fibrinégeno a fibrina.




DMDR M.D.,Ph.D. Catedra de Fisiologia | — Tercer Semestre — Facultad de Medicina, U.A.E.M.

Conversion de Protrombina a Trombina

Protrombina

Activador de la protrombina ——p= |Ca"’

Trombina
l Monomero de
Fibrinégeno » fibrindgeno
Ca-l-q-
Fibras de fibrina

Trombina —factor
estabilizador de la P
fibrina activado

Fibras de fibrina entrecruzadas

Conversion de Fibrindgeno en Fibrina
Formacién del Coagulo

Trombina »  Fibrindgeno

l Elimina 4 péptidos
Mondmero de fibrina

l Polimerizacion

Enlaces de H no

4 Fibras largas de fibrina
covalentes

l Factor estabilizador de Enlaces —  » Coagulo

fibrina covalentes
Coagulo Débil

Plaquetas » Retraccion



Factores de Coagulacion de la Sangre y Sus Sin6nimos
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FACTOR DE SINONIMO

COAGULACION

Fibrinogeno Factor I

Protrombina Factor II

Factor tisular Factor IIl - Tromboplastina

Calcio Factor IV

Facor V Proacelerina

Factor VII Froconvertina

Factor VIII Antihemofilico

Factor IX Componente tromboplastinico
del plasma

Factor X Factor Stmart

Factor XI Antecedente tromboplastinico
del plasma

Factor XII Factor Hageman

Factor XIII Factor estabilizador de 1a fibrina

Precalicreina Factor Fletcher

e This seal is reinforced by a clot of fibrin when
vessel damage is severe. Fibrin is formed viaa
multistep process: Clotting factors released from
the clumped platelets or damaged cells mix with
clotting factors in the plasma, forming an
activation cascade that converts a plasma protein
called prothrombin to its active form, thrombin.
Thrombin itself is an enzyme that catalyzes the
final step of the clotting process, the conversion of
fibrinogen to fibrin. The threads of fibrin become
interwoven into a patch {see colorized SEM).

Q The platelets form a
plug that provides
emergency protection
against blood loss.

oThe clotting process begins
when the endothelium of a
vessel is damaged, exposing
connective tissue in the
vessel wall to blood. Platelets
adhere to collagen fibers in
the connective tissue and
release a substance that
makes nearby platelets sticky.

: < Collagen fibers i
Platelet

Platelet releases chemicals plug
that make nearby platelets sticky

Clotting factors from:
—p Platelets
Damaged cells
N Plasma (factors include calcium, vitamin K)
Prothrombin = Thrombin

Fibrinogen —Lb

Fibrin
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INTRINSIC PATHWAY EXTRINSIC PATHWAY
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Prevencion de la coagulacion de la sangre en el sistema vascular normal:
Anticoagulantes intravasculares.
Los factores mas importantes que evitan la coagulacion en el sistema vascular son:
1) La tersura de la superficie endotelial.
2) Una capa de glucocaliz.
3) Una proteina unida a la membrana endotelial, la trombomodulina.
El complejo trombomodulina-trombina también activa una proteina plasmaética, /a proteina C,
que actua como un anticoagulante al inactivar los factores V y VIl activados.

Accidn antitrombinica de la fibrina y de la antitrombina Il
Entre los anticoagulantes mas importantes se encuentran los que eliminan la trombina de la
sangre y los mas potentes son:
1) Las fibras de fibrina
2) La antitrombina Il o cofactor antitrombina-heparina.

Heparina. Es otro anticoagulante eficaz, carece casi por completo de propiedades
anticoagulantes, pero cuando se combina con antitrombina Ill, ésta elimina trombina con una
eficacia entre cien y mil veces mayor. Ademas el complejo heparina-antitrombina Ill elimina
otros factores de la coagulacion activados como son el XII, XI, IXy X.

Supresion de la Coagulacion
—  Suppression of coagulation

Heparin Exogenous Endogenous
i activation activation
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Prothrombin — > Thrombin — .
Binding to endothelial
\ T thrombomodulin
(-
E
3 ) 5
—> Activates c"'E'r:jaf;ﬁglt?busl::: — Fibrin o
—> Convertsto it YP
51 Inhibits Fibrinopeptides (—‘




DMDR M.D.,Ph.D. Cétedra de Fisiologia | = Tercer Semestre = Facultad de Medicina, U.A.E.M.
Interpretacion de las Pruebas de Coagulacion
— Interpretation of Clotting Test Results

Quick  PTT  Thrombo- Bleeding ¢ probable causes
value cyte count time or hemorrhagic diathesls

(applied to moderate to severe disorders)

normal  normal normal normal  Vascular cause, factor Xlll deficiency
* normal normal normal Factor VIl deficiency
normal * normal normal Heparin administration, deficiency of factor VIII, IX, XI,

XIl, HMK or prekallikrein

normal  normal 7 * Thrombocytopenia

Administration of coumarin derivatives,

4 4 normal normal yitamin K deficiency, factors I, II, V, X deficiency

normal * normal * v. Willebrand’s disease

* f * + Liver damage, consumption coagulopathy, sepsis

(after E. Lechler)
* reduced f prolonged

Phaoto : Sieganthaler W. Differentialdiagnese innerer Krankheiten.
17th ed. Stuttgart: Thieme; 1993,

Lisis del Coagulo

Activador de - | Tejidos lesionados
plasminogeno tisular y endotelio
l vascular
Plasminogeno + [Plasmina
Proteinas plasmaticas Destruye fibras de
activadas fibrina y factores V,
VIl 11y XIl
Lisis del

coagulo
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Trastornos que provocan un sangrado excesivo en los seres humanos,
1) La hemorragia causada por déficit de vitamina K.
La vitamina K es necesaria para la sintesis hepatica de cinco factores importantes de la
coagulacion: la protombrina, el factor VIII, el factor IX, factor X'y proteina C.
2) La hemofilia.
Es una enfermedad hemorragica que en el 85% de los casos se debe a una anomalia 0 a un
déficit de factor VIII y se le denomina hemofilia A o clasica y el otro 15% la tendencia
hemorragica obedece a un déficit del factor IX.
3) Trombocitopenia.
Se define como la presencia de una cantidad muy pequefia de plaguetas en el sistema
circulatorio, la hemorragia no aparece hasta que el numero de plaquetas disminuye por debajo
de los 50 000/uL.

Procesos tromboembdlicos del ser humano.
» Trombo. Todo coagulo anormal que aparece en un vaso sanguineo.
»  Embolo. Coagulo que fluye libremente en el flujo sanguineo

Las causas de los procesos tromboemboliticos suelen ser: 1) toda rugosidad en la superficie
endotelial de un vaso y 2) cuando la sangre fluye muy lentamente por los vasos sanguineos.

Para el tratamiento de coagulos intravasculares se utilizan el t-PA que activa de forma
eficaz al plasminégeno, que se convierte en plasmina y esta a su vez disuelve muchos coagulos
intravasculares
Otra sustancia que activa el plaminédgeno es la estreptocinasa y se utiliza para disolver
coagulos de la arteria coronaria..

Anticoagulantes de uso clinico:
Los anticoagulantes mas usados en la clinica son la heparina y las cumarinas.

1.- Heparina. |a inyeccion de cantidades muy pequefias de 0.5 a 1 mg/kg. aumenta el tiempo de
coagulacion de la sangre desde el valor normal de unos 6 minutos a 30 a mas.. La heparina se
destruye por una enzima de la sangre conocida como haparinasa.

2.- Cumarinas. La principal es la warfarina que cuando se administra disminuye la sintesis en el
higado de protrombina y de los factores VII, IX y X ya que esta ejerce un potente efecto
depresor sobre la formacion hepatica de estos factores y compite con el efecto de la vitamina K.

PRUEBAS DE COAGULACION
PRUEBAS DE COAGULACION DE LA SANGRE:

TIEMPO DE HEMORRAGIA:

Una hemorragia dura de 1 a 6 minutos, dependiendo de la profundidad de la herida y del
grado de hiperemia. La ausencia de varios factores de coagulacién pueden prolongar el tiempo de
hemorragia.

TIEMPO DE COAGULACION:

El método que mas se utiliza es recoger sangre en un tubo de ensayo de vidrio y se agita
cada 30 segundos hasta que la sangre se coagule. El tiempo de coagulacién normal sera de 6 a
10minutos. Interfiere el largo del tubo y la limpieza del mismo.
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TIEMPO DE PROTROMBINA:

La sangre que se extrae del paciente se oxalata de inmediato (no paso de protrombina a
trombina). La sangre oxalata se mezcla rapidamente con un gran exceso de iones de calcio y de
factor tisular. El calcio anula el empleo del oxalato, y el factor tisular activa la reaccion protrombina
a trombina. A través de la via de coagulacién extrinseca. El tiempo necesario para que la
coagulacién tenga lugar se conoce como tiempo de protrombina.

TP (Tiempo de protrombina)

* Indica la rapidez de la formacién del coagulo sanguineo
* Evalla la via extrinseca

* Unica prueba que mide el factor VII

* Valor normal 10 a 15 segundos

TPT (Tiempo de Tromboplastina Parcial)

* Evalla la via intrinseca

» Sensible a todos los factores excepto el VI
+ Valor normal de 40 a 45 segundos.



