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Rezumat

In lucrare sunt enumerate principiile de baza din medicatia sangelui la animale. Sunt prezentate grupele de
sange la animale (antigenii si izoanticorpii la caine si pisica), autotransfuzia la animale, substituientii de sange
(hemoglobinele libere, fluorocarbonii), terapia anemiilor si grupele terapeutice specifice (eritro si
granulopoetinele, steroizii si vitaminele specifice, fierul si derivatii, cobaltul), hemostaza si hemostaticele,
substantele anticuagulante.

Abstract

In the paper ground principles of blood medication in animals are enumerated. There are presented animal’s
blood type groups (antigens and isoanticorps in dog and cat), auto transfusion in animals, blood substituents (free
haemoglobins, fluorocarbons), anaemia’s therapy (erithro and granulopoetins, blood’s therapy specific steroids
and vitamins, iron and his derivatives, cobalt), haemostasys and haemostatics and ant coagulation substances.

1. Grupele de sange la animale
Antigenii

Celulele sanguine sunt grupate pentru
fiecare specie in funciie de antigenii
localizati la suprafata eritrocitelor.

Numarul de antigeni depistati este foarte
variabil de la o specie la alta.

De exemplu la caine s-a ajuns la peste
11 grupe sanguine, din care 8 sunt
catalogate si recunoscute ca fiind antigene
eritrocitare canine (AEC) si clasificate ca:
1.1,1.2, 3, 4, 5, 6, 7 si 8. Dintre acestea cel
mai frecvent identificate in cazuistica curenta
au fost AEC-1 si AEC-7.

La pisica se cunosc doar trei grupe
sanguine: A, B si AB (la sub 0,1% din pisici).

De retinut ca tipurile sanguine de la
pisica nu au legatura cu cele umane.

Grupul sanguin A este dominant
(intalnindu-se la 75-99% din pisici) asupra
celorlante, grupurile fiind alelice.

Grupul sanguin B a fost identificat la 1 -
10% din cazuri, cu preponderenta la rasele
pure de pisici (ex. Abisiniana, Persana,
Himalaiana, Rex).

Un fapt interesant este ca nici un
exemplar din rasa Siameza nu a fost
identificat cu grupa sanguina B.

Pana in prezent nu s-au identificat
indivizi care sa posede antigeni si pentru
grupul A si pentru B.

I1zoanticorpii (aoanticorpi

Plasma contine izoanticorpi determinati
genetic a caror activitate este legata de
antigenii eritrocitari ai animalelor din aceeasi
specie si vor apare dupa prima transfuzie la
un animal. Din acest considerent Ia
transfuzie pot aparea reactii nedorite de la
administrarea unor izoanticorpi.

Deocamdata incidenta clinica a
izoanticorpilor este consideratd scazuta,
reactiile de incompatibilitate antigen-anticorp
la animale fiind practic inexistente la prima
transfuzie.

Totusi, cei mai frecventi izoanticorpi
identificati la caine sunt izoanticorpii-AEC-7,
prezenti la peste 50% din cainii testati.

De asemenea s-au identificat cazuri de
incompatibilitate antigenica in situatiile cand
indivizii transfuzati au prezentat izoanticorpi-
AEC-7 negativi (un fapt riscant, deoarece
acest lucru nu fost identificat initial, la
testarea reactiei antigenice).

In cazul pisicilor cu grupele sanguine A
si B s-a identificat si aparitia izoanticorpilor,
anti-A-anticorpii (prezenti la pisicile cu grupa
sanguina A) fiind responsabili de cele mai
severe reactii de incompatibilitate.

La pisicile posesoare ale grupei
sanguine B s-au identificat cele mai crescute
titruri ale hemaglutininelor gi hemolizinelor
anti-A-izoanticorpilor. In contrast cu aceasta,
pisicile cu grupa sanguina A, contin
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izoanticorpi anti-B intr-o proportie ridicata
(peste 35%).

La pisicile cu grupa sanguina AB, pana
in prezent nu s-au identificat izoanticorpii
anti-A sau anti-B, destructia intravasculara
fiind completa si mediata de imunitar (IgM).

Formarea noilor anticorpi in organismele
receptoare ale perfuziei are loc in 10-14 zile.

La aproximativ 25% din cazuri dupa
prima transfuzie la caine se va inregistra
prezenta anticorpilor anti-AEC-1.1., ceea ce
in cazul de administrari de sange integral din
grupa A-1.1., poate determina reactii
imunologice severe.

2. Autotransfuzia la animale

Este operatiunea de colectare a sangelui
si readminstrarea la acelasi animal.

De obicei in aceasta situatie se afla
animalele care vor avea de suferit operatji
laborioase unde exista pericolul pierderii de
sange. In acest caz sangele se va recolta cu
maximum doua - trei saptamani inainte (se
vor face 5 - 6 recoltari la interval de 10 zile).

Sangele recoltat necesita filtrare si nu
are nevoie de anticoagulant daca a fost in
contact cu peritoneul sau pleura mai mult de
45 de minute.

Dezavantajul major al acestei metode
este posibilitatea aparitiei aminelor biogene
care pot determina reacti  severe
imunologice.

Pentru colectarea sangelui se pot folosi
doua tipuri de recipienti:

1. flacoane din  sticla vacumate
(avantajoase la recoltarea sangelui din
jugulara) si cu dezavantajul ca prin dopul de
cauciuc sangele se poate contamina
bacterian. Alte dezavantaje importante ale
flacoanelor de sticla sunt: imposibilitatea de
a separa componentele sangelui (plasma
sau plachetele), activarea plachetelor,
pericolul emboliei,etc.

2. flacoanele din material plastic sunt
mai avantajoase deoarece raman sterile,
separarea componentelor este usoara
(existand recipientii satelit), dar colectarea si
administrarea este mai dificila, uneori se
impune sedarea animalelor, timpul necesar
pentru colectare este mai lung., exista
pericolul hemoragiei arteriale femurale.

Administrarea sangelui la animalele este
necesara in cazurile de hemoragie sau
anemie acutd unde volumul celulelor totale
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(PCV) este sub 20%, la indivizii
normovolemici, cand se poate limita ih mare
masura administrarea izoanticorpilor sau a
altor proteine.

Administrarile se vor face in conditii de
stricta sterilitate, sangele fiind amestecat si
filtrat pentru inlaturarea particulelor mari, cu
ace de diametru mare (20-22).

Substituentii de sange

Pana in prezent se cunosc doua grupe
de substante care pot fi substiutuifi ai
sangelui prin capacitatea lor de transporta si
elibera cantitati mari de oxigen.

Vascozitatea lor scazuta le recomanda
mai ales unde exista tulburari ale
microcirculatiei. Acestea sunt:

- hemoglobinele libere si
- substantele fluorocarbonice.

Datorita capacitati foarte mari de
transport a oxigenului, aceste structuri sunt o
alternativd considerata viabila in urgente,
dar este de retinut ca acestea nu pot inlocui
in totalitate sangele unui animal.

Hemoglobinele libere

Sunt solutii cu perioadade injumatatire
scurta (20 de minute) si cu greutate specifica
mai mica decét a sangelui, dar cu capacitate
mare de stocare si donare a oxigenului.

Oxyglobin-Biopure)

Oxiglobina

Este o hemoglobina — caraus si este un
derivat polimerizat de hemoglobina bovina.

Produsul creste concentratiile totale de
plasma si hemoglobina si astfel cresc
continutul in oxigen al sangelui arterial.

Proprietatile coloidale ale oxiglobinei
(GM = 180 kD) sunt foarte apropiate de cele
ale dextranului 70.

Datorita faptului ca este o hemoglobina
polimerizata marimea moleculei va mult fi
mare decat cea a hemoglobinei. Astfel vor
evita filtrarea renala si vor evita efectele
secundare cum este hemoglobinuria.

Deasemenea absenta izoanticorpilor din
plasma reduce riscul imediat al sensibilizarii,
dar antigenitatea la hemogobina bovina
poate determina aparitia anticorpilor si
anafilaxie, mai ales la administrarile de peste
0 saptamana.

Produsul poate fi incalzit la temperatura
corpului, nu poate fi congelat dar este stabil
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pentru doi ani, proprietatile produsului
mentinadu-se patru zile de la deschiderea
ambalajelor.

La caine, oxiglobina va fi eliminata la fel

ca hemoglobina de celulele reticulo-
endoteliale in 30-40 de ore.

Fluorocarbonii yosol Da)

Sunt structuri relativ noi miscibile cu

sangele si care au capacitatea de a
transporta 5,25 ml de oxigen la 100 ml de
singe cu activitati similare cu ale oxiglobinei.

3. Terapia anemiilor

In anemii conduita terapeutica va urmari:

- furnizarea  componentelor  necesare
productiei celulelor rosii:  proteine,
vitamina B;», acid folic,

- formarea hemoglobinei: fier si minerale,

- formarea maduvei hematogene.
Hematopoieza incepe inca din viata

embrionara prin diferentierile celulelor stem.

Eritropoeticele icmatinicele)

Eritropoietina €7

Eritropoietina este produsa, in principal,
de catre rinichi (90%), dar si de catre ficat
(10%) fiind hormonul care raspunde de
diferentierea si proliferarea globulelor rosii.

EPO este considerata cel mai important
regulator al proliferarii celulelor eritrocitare.

EPO actioneaza asupra celulelor
eritroblastice ale maduvei osoase, aflate la
originea globulelor rosii fiind un stimulant
hematoformator esential.

Rinichiul ca loc major de al productiei va
elibera EPO ca raspuns la starile de anemie
sau hipoxie.

in caz de insuficienta renald, absenta
sau de reducere a sintezei acestui hormon
de catre rinichi se va instala o diminuare a
numarului globulelor rosii.

Eritropoietina obtinuta prin inginerie
genetica a fost deja utilizata pentru tratarea
anemiei prin insuficienta renala cronica.

Medicamentul poate fi injectat pe cale
intravenoasa sau subcutanatd din doua in
doua zile, evitdnd cu succes transfuzia
sangvina.

Cei mai importanti regulatori ai seriei
mieloide sunt factorii stimulanti granulocitari
si cei granulocitari / macrofagici. Influenta
eritropoetinei asupra formarii eritocitelor este
definitivata in mai multe etape.

Medicamentul veterinar / Veterinary drug

Year 2, No. 2. December 2008

Initial cupleaza la receptorii precursori
eritrocitari si apoi va initia fosforilarea
intracelulara.

Dupa aceea va stimula proliferarea si
diferentierea precursorilor eritrocitari:

eritroizii, eritroblagtii si reticulocitele (Fig. 1).

Fig. 1. Procesul hematoformator

Deasemenea EPO mai stimuleaza
eliberarea de reticulocitelor din maduva
0soasa in sange.

Granulopoetinele

Granulopoieza este stimulata de cel
putin sase factori specifici denumiti
granulopoetine.

Formarea granulocitelor si macrofagelor
de catre celulele stem este stimulata de
catre: un factor specific care este o
glicoproteina produsa de catre celulele
stromei maduvei hematogene, de
interleukina-1 (IL-1), de interleukina-6 (IL-6),
(citokine antiinflamatorii care pot media
numeroase manifestari ale inflamatiei acute),
interleukina-3 (IL-3) etc.

Suplimentarea acestora si cu factori
exogeni va favoriza proliferarea a
numeroase tipuri de celule: macrofage,
granulocite, plachete, trombocite etc, in
functie de stimulantul implicat.

Alti produsi care mai pot stimula
granulopoieza sunt extractele de Serratia
marcescens care s-a identificat a fi activator
ai interferonilor a si y si a interleukinelor 1L-1
si IL-6. Aceasta induce mieloproliferari fie in
mod direct, fie prin relasarea altor citokine.

Steroizii anabolizanti si androgenici

Steroizii anabolici sunt produsi sintetici
inruditi cu testosteronul.

Acestia poseda o activitate protein -
anabolica asemanatoare testosteronului dar
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cu efectele androgenice minime cunoscute
ale acestuia.

Sintezele chimice au determinat aparitia
altor steroizi anabolici (e de amintit aici ca
testosteronul  este  singurul  androgen
endogen la majoritatea mamiferelor).

Prin aditia gruparii metil la pozitia 17-a a
dus la aparitia stanozolului, esterificarea la

pozitia 17-B a gruparii hidroxil si la
modificarea inelului steroidic la nadrolona
(Deca-Durabolin).

Mecanismul actiunii hematinice a

steroizilor hematinici se petrece la nivel
celular unde acestia cresc rata glicolizei si
formeaza 17-keto-metaboliti.

Acestia sunt eliberati in tesuturi, inclusiv
in maduva hematogena unde ei vor
interactiona cu receptorii citosolici de unde
sunt transferati la nucleul celulei.

In nucleu acestia vor initia formarea
ARN-ului si sinteza unui efector proteinic.

Eficacitatea steroizilor anabolici mai este
legatda si de prezenta dehidrogenazei
androgenice. Dozele marite pot cauza o
inhibitie a feed-back-ului.

Absorbtia si dispozitia steroizilor depinde
de tipul de preparat si de prezenia
receptorilor specifici.

Eliminarea acestor compusi se face de
obicei pe cale Dbiliara, fiind tributari
metabolizarii hepatice.

Preparatele de steroizi
impart in doua:

anabolici se

un grup de produsi alchilati:

- Metiltestosteron

- Fluoximesterona (oral)

- Oximetolona (oral)

- Stanozol (oral si parenteral)
- Metandrostenolona

- Etilestrenol

- Noretandrolona,

si un grup de steroizi anabolici nonalchilati:

Testosteron
Methenolona
Dromostanolona
Nandrolona (parenteral)

Vitamina B, (Ciancobalamina)

Denumita si factor de maturare, vitamina
B, este esentialda pentru sinteza ADN-ului.
Deficienta sa va antrena o multitudine de
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efecte, dintre care cele mai importante sunt
inhibarea maturarii si a diviziunii nucleare.

Primul afect se va inregistra la nivelul
maduvei unde eritroblastii nu vor mai diviza
si vor creste incontinuu intr-un megaloblast,
care va instala anemia megaloblastica.

Vitamina Bi, este un compus porfirinic
care confine un inel central care are un atom
de cobalt central.

Sursa de vitamina este aportul exogen si
productia microbiana (digestiva).

Absorbtia este complicata si depinde de
numerosi  factori:  prezenta enzimelor
pancreatice si digestive, prezenta factorilor
intrinseci si a proteinei-R (proteina specifica
care va feri vitamina de inactivare datorita
absorbtiei prea rapide), proces care are loc
in ileon.

Aici vitamina va fi absorbita la receptorii
specifici situati la nivelul celulelor intestinale.

Patrunderea in celule se va realiza prin
pinocitoza si de acolo in sange unde se va
cupla la trans-cobalamina.

Vitamina in exces va fi stocata in ficat si
va fi mobilizata la nevoie.

Excretia are loc prin bila, interferenta cu
cu absorbtia din ileon conducand la depletia
continua a vitaminei Bys.

Deficienta dietara se va instala mai ales
consecutiv absorbtiei slabe precum si
datorita deficientelor enzimatice (in special a
celor pancreatice).

Produsele de vitamina B, sunt pe baza
de ciancobalamina pura sau din forma cea
mai bogata in precursor, hidroxocobalamina,
care poate asigura efecte mult mai sustinute
ca prima, sub forma sa injectabila.

Se cunosc si formulari orale, in general
asocieri cu alte vitamine sau microelemente.

Toxicitatea vitaminei este foarte mica,
practic inexistenta.

Acidul folic (Acidul pteroil-glutamic)

Este un cofactor esential al sintezei
ADN, deoarece promoveaza formarea
nucleotidelor necesare sintezei.

Acidul folic este de asemenea necesar
pentru sinteza ARN-ului care serveste ca
donor de grupari metil in procesul sintezei
vitaminei Bqs.

Sursele de acid folic sunt preluate la om
si animale din dietd (ciuperci, ficat, rinichi
sau legume si leguminoase verzi) sau provin
din sinteza florei bacteriene.
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Necesarul zilnic la om si animale este de
50 mcg/zi dar acesta poate creste la 100-
200 mg/zi (in anemiile de tip hemolitic).

Din acest considerent conditionarile
umane se pot administra fara probleme si a
animale.

Acidul folic in exces se va depune in
ficat, participdnd la circulatia enterohepatica
dar va fi rapid metabolizat de catre procesele
catabolice.

Se cunosc numeroase forme comerciale
pentru administrarea orala si parenterala.

Fierul si derivatii sai

Acest grup are atat rol plastic, ajutand la
formarea hemoglobinei, cat si roburant,
favorizand eritropoieza.

Hemoglobina in componenta sa are o
portiune hemica si una globulinica.

Portiunea hemica este formata dintr-un
inel pirolic, care este o formatiune proto-
porfirinica.

Aceasta structura se va combina cu fierul
pentru a structura hemul, care la rindul ei se
va asocia cu globinele pentru a forma
hemoglobulina.

Pentru formarea globulinei sunt necesare
numeroase etape.

Fierul este parte componenta a
hemoglobinei, mioglobulinei, citocromului i
a sistemelor de transport al electronilor.

Hemoglobina contine in jur de 65% din
totalul fierului din organism, 4% se afla in
mioglobina si doar 1% se afla mobilizat in
citocromi si in sistemul electronic de
transport.

Restul fierului se afla stocat fie sub forma
de: feritind (solubila) fie sub forma de:
hemosiderina (insolubila).

Absorbtia pe cale orala este considerata
foarte lenta si complicata.

Absorbtia fierului este posibila numai
daca aparatul digestiv functioneaza bine.

In mediul gastric se va forma clorura
feroasa care va disocia (partial) si apoi se va
absorbi, inclusiv in intestinul subtire.

Partea asimilata din aportul exogen
(nonhemica sub forma de oxid feric) va
trebui sa fie convertita in forma feroasa
pentru absorbtie fiind o reactie dependenta
de aciditatea mediului, absorbtia fiind
crescuta in cazul unor cantitati crescute de
acid clorhidric digestiv.
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O parte din ionii ferosi rezultati vor fi
absorbiti in portiunea proximala a jejunului
de unde se va combina imediat in enterocite
cu o proteina apoferitina, care este compus
incolor, rezultand feritina (compus colorat).

De aici feritina va parasi enterocitul si se
va combina cu transferina globulinica.

Fierul este transferat celular prin
intermediul receptorilor specifici ca urmare a
interactiunii cu transferina, in special in ficat.

Din feritina, fierul se va elibera treptat si
va trece in circulatie, avand tropism pentru
organele hematoformatoare, participand
astfel, cu rol plastic, la sinteza pigmentilor
respectivi.

Feritina fara fier va trece din nou in
apoferitina, creandu-se din nou
disponibilitatea de absorbtie pentru ionii
ferosi care intra in organism.

Fierul nedisociabil nu se absoarbe din
tractul digestiv (hemoglobina care este
bogata in fier si este legatd de nucleul
tetrapirolic nu se poate elibera, neavand
valoare terapeutica in anemie) fiind eliminat
prin fecale.

Preparatele pe baza de fier se afla
conditionate fie sub forma orala fie sub
diverse formule injectabile.

Pe cale generalda se pot administra
produsele pe baza de fier trivalent, foarte
recomandate in anemii, acestea asigurand
productia necesara de hemoglobina, cu
stimularea eritropoezei si crescand rata
proceselor oxido-reducatoare din tesuturi.

Acest lucru va converge catre
imbunatatirea schimburilor nutritive din
organism.

Datorita faptului ca medicamentele cu
fier trivalent actioneaza lent, ele trebuiesc
administrate pe o perioada mai lunga, dar au
neajunsul ca produc constipatie care apare
cel mai adesea prin diminuarea hidrogenului
sulfurat (stimulent fiziologic) din lumenul
intestinal.

Ca urmare a combinarii sale cu fierul Tn
final va rezulta sulfura feroasa care nu are
proprietati stimulatoare asupra musculaturii
netede intestinale.

Preparatele pe baza de fier nu se vor
asocia cu taninurile sau succedanee ale
acestora si nici cu sulful.

Derivatii anorganici ai fierului sunt mai

usor absorbabili si mai activi, fiind totusi mai
iritan{fi fatd de mucoasa digestiva, in
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comparatie cu derivatii organici (care, desi
sunt mai putin eficienti, sunt mult mai putin
toxici).

Derivatii solubili se administreaza in
solutii diluate, intotdeauna dupa tain, iar cei
insolubili se administreaza atat Thainte, cat si
dupa tain.

Cei mai importanti reprezentanti sunt:

Fierul redus.

Este obtinuta prin hidrogenarea oxidului
de fier. Este o pulbere neagra-cenusie,
mata, insolubila in apa, solventi, solubila in
acid sulfuric cu degajare de hidrogen.

In stomac trece in clorura feroasa.

Dozele sunt 1-5g la animalele mari si de
0,02-0,1g la céine.

Sulfatul feros

Se recomanda ca substanta cu actiune
generala pe cale enterala in solutii pana la
0,5-1%, avand si rol astringent.

Lactatul de fier

Este o pulbere cristalinad galben-verzuie,
cu miros caracteristic, gust dulceag, solubila
in apa rece. Contine pana la 20% fier.

Se foloseste ca sulfatul feros.

Clorura feroasa

Este putin stabila, de aceea se prefera
sub forma de drajeuri.

Se poate prepara siropul
oficinal, se conserva la intuneric.

care este

Fierul si carbonatul de fier zaharate
Sunt solutii conditionate pentru
administrarile i.v.

Dextriferonul (asiater)

Se prezinta sub forma de fiole de 2ml cu
0,1g fier. Administrat i.m. asigura fierul
necesar in anemiile feriprive.

Fierul Hausmann

Se prezinta sub forma de
administrandu-se im. si
aplicatii.

fiole,
avand aceleasi

Fumaratul feros

Este o pulbere granulata rosie, greu
solubila Tn apa. Contine 33% fier.

Se absoarbe bine dupa administrarile
orale, cu rezultate foarte bune in anemia
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purceilor. Se administreaza inainte si dupa
fatare la scroafe.

Farmaferul
Are aceleasi indicatii ca si fumaratul
feros.

Ferronatul
Este o suspensie
utilizandu-se ca precedentele.

aromatizanta,

Glubiferul

Este o combinatie cu glutamat feros,
care contine, In general, 20mg de fier.

Se administreaza dupa hemoragii si in
anemiile feriprive.

Myoferul

Este o combinatie de fier si dextran in
solutii apoase care contin 0,1g fier
trivalent/ml.

Are rezultate foarte bune in anemia

feripriva a purceilor, injectat i.m. in primele
zile de la fatare, in doze de 100-150
mg/purcel.

Este bine absorbit, dar lent, asigurand
niveluri sanguine optime si o crestere a
cantitatii de hemoglobina in 2-3 saptamani.

Se poate folosi si preventiv in a
anemii in doze de 0,1-1ml la animalele mici.

Bioferanul

Este foarte asemanator cu Myoferul.

Dozele sunt 0,2-0,5 ml la animalele mici
si 1-2 ml la purcei.

Ferrodexul

Se prezinta sub forma de flacoane de
10% de 50ml.

Se administreaza preventiv in anemia
feripriva in doze de 0,10-0,20 ml i.m. la 3-5
zile dupa fatare si curativ, 2-3 mli.m.

Ursoferan 75
Este solutie
carboximetil dextran.

Este foarte bun in anemia feripriva.

Se administreaza in primele zile dupa
fatare, preventiv 2ml, si curativ 3ml, profund
i.m.

7,5%, continand fier

in figura 2 sunt redate mecanismele de
mobilizare a fierului Tn organism.



Romeo T. Cristina

Medicamentul veterinar / Veterinary drug

Year 2, No. 2. December 2008

Fig. 2. Mobilizarea fierului in organism

Explicatie:

Absorbtia fierului de catre tractul gastrointestinal este maximizata intr-un mediu acid. Fierul se combina cu apoferitina in celule
pentru a se transforma in feritina, forma solubila a fierului. Fierul este cuplat cu transferina in plasma. Saturatia apoferitinei va
conduce la saturatia transferinei. Fierul in exces va fi stocat ca hemosiderina (o forma insolubila de fier). Prezenta cantitatilor

mari de fier in exces va fi eliminata prin tractul gastro-intestinal

Cobaltul

Deficientele in cobalt la rumegatoare
sunt asociate intotdeauna cu anemia severa,
pierderea apetitului, scaderea in greutate si
a productiilor, scaderea volumului de sange
si a capacitatii de transport a oxigenului de
pana la 30% (la ovine).

De obicei deficienta se instituie
consecutiv deficientelor externe (saracia in
cobalt a solului si a plantelor furajere) in
aceste conditii suplimentarea ratjilor gi
imbunatatirea pasunii fiind esentiale ca
masura preventiva'.

Dozaj:

Preventiv:

- Bovine: 10-25mg
- Ovine: 2,5-5mg, zilnic in furaje sau apa,

! Pasunile pot si udate cu solutii care contin sulfat sau clorura
de cobalt sau furajele pot fi imbunatatite cu acestea in
asociere cu vitamina B,

Curativ:
- Bovine: 0,2-0,5¢g
- Ovine: 0,05-0,10g, pe cale orala.

Administrarile  parenterale nu  sunt
eficiente pe cale injectabila datorita faptului
ca deficienta majora este cea a vitaminei B4,
care contine cobalt si care este furnizata de
catre flora bacteriana (si abia dupa aceea va
fi absorbita).

Cuprul

Cuprul de asemenea este necesar
pentru valorificarea fierului si hemogobinei in
procesele de formare a hemoglobinei la
mamifere si pasari.

in studiile experimentale s-a descoperit
ca absorbtia fierului este mult mai redusa in
deficienta in cupru.

Deasemenea va fi redusa si mobilizarea
fierului din reticulul endotelial si se va reduce
rata de sinteza a hemului.
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Cuprul si fierul sunt asociati in
numeroase enzime; cuprul este esentjal
pentru metabolismul acidului ascorbic (ca
oxidaze, polifenol-oxidaze, lactaze si alli
compusi cu functii Inca necunoscute).

Prin numeroase procese enzimatice si
catalitice, cuprul este asociat cu cresterea
fanerelor, coloratia pielii si blanii precum si
cu metabolismul osos normal, deranjarea
acestor procese fiind datorata deficientelor
instalate.

Lipsa cuprului se traduce la oi prin
deficiente ale calitati lanii, anemie
hipocroma si microcitara, cei mai afectati
fiind mieii prin demielizari ale creierului si
maduvei spinarii.

De obicei cazurile de lipsa a cuprului
sunt asociate cu excesul de molibden.

Tratamentele constau in administrarea
sulfatului de cupru 3% in bulgarii de lins sau
injectii i.v., cu doze de: 20 mg cupru sau 80
mg sulfat de cupru la ovine si de 50 mg
(cupru), respectiv 200 mg (sulfat de cupru) la
bovine, cu eficacitate pentru minimum patru
luni.

Se cunoaste si o conditionare retardata
de glicinat de cupru dozele fiind de 120 mg
(la bovine) si 40 mg (la ovine), pe cale i.m.

Alte formule injectabile mai pot contine
cupru calcic edetat sau metionat de
cupru.

Oxidul de cupru

Este conditionat sub forma de capsule
ruminale si se administreaza simultan cu
seleniul si cobaltul.

Ca si la cobalt, pasunile pot fi aspersate
cu soluti de sulfat de cupru pentru
imbunatatirea structurii pasunii doza fiind de
6kg/ha.

4. Hemostaza

Hemostaza se poate produce si prin
mijloace medicamentoase.

Medicamentele hemostatice se
recomanda in cazul hemoragiilor interne si
externe, in diateza hemoragica, in intoxicatji
hemoragipare, preventiv inaintea operatiilor
de mare chirurgie.

Vasoconstrictoarele pot sa determine
astfel de efecte, cunoscandu-se si un grup
de substante care au interventie directa in
procesul enzimatic al coagulérii sdngelui.
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Mecanism. Trombokinaza din plachetele
sanguine si ionii de Ca din plasma determina
trecerea protrombinei (in prezenta vitaminei
K in ficat este protrombinogen) in trombina.

Aceasta asigura transformarea
fibrinogenului in fibrind (care este baza
trombusului).

Coagularea poate fi
implicarea  factorilor de
fiziologici:

- tromboplastina (trombokinaza),

- trombina,

- fibrinogenul

- fibrina

in figurile 3 si 4 sunt redate mecanismul
hemostazei precum si stadile formarii si
eliminarii fibrinei precum si a factorilor
medicamentosi care sunt implicati:

obfinuta prin
coagulare

Hemostaticele

Clorura de calciu

Se prezinta sub forma de cristale
incolore, cu gust amar, foarte higroscopice.
la peste 30°C se dizolva in apa de
cristalizare; este oficinala.

Este hemostatic prin prezenta ionilor de
calciu, in solutii hipertonice tulbura izotonia,
distruge plachetele sanguine care elibereaza
trombochinaza.

Se comercializeaza sub forma de fiole de
10ml 10 - 20%.

Efectul dureaza pana la o jumatate de
ord. Se injecteaza strict i.v., In solutie de
10%. Exista un pericol real de necroze.

Se administreaza si per os in solutie 5%
intr-un mucilag.

Daca solutia a ajuns perivenos se
recomanda injectii focale si perifocale cu ser
fiziologic.

Solutiile de glucoza 20-40% si de clorura
de sodiu 5-10%, i.v., vor mari puterea de
coagulare de trei ori, pentru 30 de minute).

Gelatinele (sugice)

Hemostaza se va produce prin marirea
vascozitatii, continutului de Ca si de proteine
specific care va duce la marirea cantitaii de
fibrinogen din sange.

Va avea loc si distrugerea leucocitelor,
rezultand cresterea titrului trombochinazei.

Gelatinele sunt folosite in solutie de 5-
10% administrate s.c., i.m. sau i.v.

Preparatul comercial Gelaspon este un
burete cu gelatina introdus Tn plagi si induce
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efect hemostatic local prin absorbtia sangelui
si formarea de cheaguri aderente.

Efectul gelatinelor dureaza in general de
la 6 la 8 ore.

Protamina

Protamina sulfat este un procoagulant cu
greutate moleculara mica si incarcata cu
sarcini pozitive.

Mecanismul de actiune consacrat este
atagsarea la heparina si formarea unei sari
care va neutraliza efectul anticoagulant
determinat de dozele marite de heparina.

Se recomanda precautie in utilizare,
deoarece insasi protamina poate deveni
anticoagulanta, probabil datorita blocajului
trombinei si fibrinogenului.

De asemenea dozarea precisa a
produsului este dificila deoarece trebuie sa
se ia In calcul si cantitatea de heparina cu
care se antagonizeaza (1-1,5 mg de
protamina pentru fiecare mg de heparina).

De retinut ca administrarea se va face
lent, fintr-o perioada de 10 minute
adminstrandu-se maxim de 50 mg.

Desmopresinul

Este deamino-8-D-arginin-vasopresina si
este un analog sintetic de vasopresina folosit
cel mai frecvent la tratamentul diabetului
insipid precum si la stimularea factorului
plachetar XIII.

Raspunsul maxim se va instala dupa 1-2
ore, dupa tratament rata coagulabilitatii fiind
semnificativ imbunatatita.

Adrenostazinul

Se prezintd sub forma de fiole de 5ml
0,3%0. Actioneaza ca hemostatic capilar in
urma perfuziilor, prin vasoconstrictie.

Venostat (Reptilase)

Este o hemocoagulaza viperinica de tip
trombinic si tromboplastinic care se poate
adminsitra s.c. si i.v. Este prezentat sub
forma de fiole

Vitamina K

Vitamina K se foloseste in diateza
hemoragica, hemoragii, hipoprotrombinemie.
Poate mari rezistenta capilarelor.
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Este o vitamina liposolubilda, frecvent
intalnita in natura.

Ea se gaseste in spanac, varza, tomate,
leguminoase in general, urzici, ficat de porc,
oua, lapte.

Carenta vitaminica este cea
frecventa la pasari (diateza hemoragica).

In regnul animal se intalneste sub form&
de fitomenadion (vitamina K;) si este
sintetizata de catre flora digestiva a
mamiferelor, la aceste animale
neintalnindu-se hipo- sau avitaminoza.

Vitamina K, se comercializeaza in solutii
injectabile 1%.

Produsul sintetic este menadiona (sau
vitamina Kj;). Vitamina K; liposolubila se
absoarbe doar in prezenta bilei, forma
hidrosolubila absorbindu-se si in absenta
acesteia.

Aceasta este conditionata sub forma de
solutie buvabila sau injectabila in fiole de 1-
10ml cu concentratia de 10%.

Vitamina K; produce efect hemostatic
rapid, iar vitamina K3 actioneaza timp mai
fndelungat.

Solutile 1% de vitamina K; se
administreaza s.c. si i.v., in timp ce vitamina
Ks se recomanda mai ales la pasari, ca
solutie buvabila, de obicei, ca adjuvant in
tratamentul coccidiozelor, in apa de baut,
insa utilizarea cea mai cunoscuta a
vitaminei K este tratamentul toxicitatii la
rodenticide.

Durata tratamentelor este in
concordanta cu toxicul: rodenticidele care
contin cumarind sau varfarind 4-6 iar in
cazul difacinonei Si brodifaconei,
tratamentul va fi prelungit la 14 zile, sau
chiar la o luna, pentru rodenticidele
cu actiune de lunga durata (unde dozele de
vitamina vor fi scazute dupa prima
saptamana la: 0,5 mg/kgc., in saptaméana Il
si la 0,25 mg/kgc., in saptamanile I, 1V).

Timpul de protrombina va fi monitorizat
timp de doua zile.

Testarea toxicitati se va face 3-4 zile
dupa intreruperea terapiei.

mai
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Fig. 3. Mecanismul hemostazei si coagularii

Explicatie:

Hemostaza este multistadiala: vasculara si plachetar, coagulare si fibrinoliza. Fiecare faza trebuie sa se mentina intr-un
echilibru pentru a nu contrabalansa hemostaza. Procoagulantii endogeni si anticoagulantii functioneaza in fiecare faza. Faza
vasculara si plachetara este compusa din contractia muschilor peretelui vascular si aderenta plachetelor. Leziunile vasculare
expun colagenul subendotelial care vor stimula aderenta plachetara care depinde de factorul Xlll. Activarea fazei de coagulare
este conditionatd de o multitudine de evenimente interdependente. Injuriile instalate vor initia activarea substantelor
procoagulante intr-o maniera de cascada. Activarea apare in general ca un rezultat al traumei tisulare (desemnata ca intrinsec
daca compozitia sangelui este modificatd sau ca extrinsec daca sunt modificate structurile vasculare), transformarea
protrombinei in trombind si conversia fibrinogenului in fibrina. Calciul este implicat ca factor in numeroase etape. Faza
fibrinolitica este initiata de catre conversia plasminogenului in plasmina, care va degrada fibrina.

10
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Fig. 4. Stadiile formarii i eliminarii fibrinei

Nota:

| Fibrinogen
1 Protrombina
11l Trozmboplastina tisulara

Sinonime numerale pentru factorii de coagulare:

IV Ca
\") Factorul labil, sau pro-accelerina
VI  Factorul V - reactivat
VIl Factor stabil, sau pro-convertind, sau auto-protrombina |
VIl Globulina antihemofilica (GAH) sau tromboplastinogen A, sau cofactorul plachetar - |
IX  Tromboplasmina plasmatica, (sau: tromboplastinogen B, cofactorul plachetar Il, factorul Christmans)
X Factorul Stuart, sau tromboplastinogen C, sau factorul lui Koller
Xl Antecedentul plasmatic al tromboplastinei, sau Factorul Rosenthal
Xl Factorul Hageman, sau factorul de contact, sau factorul de activare al sticlei
Xl Factorul stabilizator fibrinic, sau factorul Laki — Lorand
Explicatie:

Cele patru stadii ale formarii si eliminarii fibrinei. Locurile de actiune ale cumarinei sunt cele indicate in boxele marcate cu
linie continua, iar cele marcate cu linie intrerupta locurile de actiune pentru heparina. Reactantii a caror prezenta este necesara
simultan sunt grupare intre parantezele largi, iar factorii activati sunt semnalati prin litera a.

Vitamina C

Vitamina C este esentiala vietii, fiind
implicata in procese fiziologice importante:
productia  glucocorticosteroizilor si  de
neurotransmitatori, metabolismul glucozei, al
colagenului, al acidului folic si al anumitor
aminoacizi, in neutralizarea radicalilor liberi
si nitrozaminelor, in reactiile imunologice,
faciliteaza absorbtia fierului la nivelul tubului
digestiv etc®. Dupa cum se stie, majoritatea

2 Vitamina C mai intervine in fenomenele de oxidoreducere,
fiind considerata un antioxidant puternic, este antiinfectioasa,

11

speciilor de animale si plante isi sintetizeaza
singure vitamina C, preformarea ei fiind

tonifianta, antitoxica, previne si vindeca scorbutul, are rol in
reglarea nivelului glicemiei si colesterolului, de distrugere a
toxinelor acumulate in organism. De asemenea vitamina C
intervine in buna functionare a tesuturilor, precum si a
diferitelor organe; participa la transformarile chimice ale
proteinelor, lipidelor si glucidelor, la formarea substantelor
intercelulare, diminueaza perioadele de convalescenta,
impiedica depunerea grasimilor la nivelul ficatului asigura
functionarea normala a celulei hepatice, intervine in
metabolismul carotenilor, este laxativ natural; reduce efectele
unui numar mare de alergeni; asigura coeziunea celulelor
proteice, marind astfel durata vietii.
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reprezentata de convertirea glucozei in acid
ascorbic.

Cantitatea de acid ascorbic este foarte
variabila fiind esentialmente legata de starea
fiziologica si factorii de stres®.

Acest lucru are loc fie in rinichi, la
majoritatea pasarilor si la reptile, sau in ficat,
la mamifere si la pasari (la Passeriformes).

Ultima enzima implicata in formarea
vitaminei, |-gulonolacton oxidaza, nu poate fi
formata de catre unele specii (inclusiv omul)
ca urmare a evolutiei.

Acest fapt a determinat lipsa preformarii
la majoritatea pestilor, multe pasari, la lilieci,
cobai si la majoritatea primatelor, inclusiv
omul. Mutatiile nu sunt letale, deoarce acidul
ascorbic se gaseste din abundenta in
sursele alimentare (in principal cu fructe).

Vitamina C prezinta o importanta capitala
pentru organism. Principalele ei proprietati
sunt urmatoarele:

In terapia sangelui, vitamina C are
misiuni importante: ea mareste rezistenta
vaselor sanguine, contribuie la formarea
globulelor rosii, participa la asimilarea de
catre organism a fierului, protejeaza acidul
folic, scade incidenta aparitiei de cheaguri in
vasele sanguine, mareste gradul de
absorbtie a fierului organic.

Acidul salicilic

Se aseamana structural cu cumarolul.
Actioneaza prin diminuarea protrombinei din
sange careia ii va scade coagulabilitatea,
avand loc si diminuarea si agregarea
plachetelor.

Dipiridamolul persantin)

Este vasodilatator, dar si anticoagulant.
Este folosit frecvent in profilaxia emboliilor
arteriale, trombozelor venoase, purpurei
trombocitopenice. Se asociaza cu aspirina.

DeXtranUI(Dextraven, Expandex, Hemodex, Macroze)

Sunt polizaharide produse de catre
lactobacteriile Leuconostoc mesenteroides si
Leuconostoc dextranicum (se cunosc si alte
genuri bacteriene capabile sa produca
dextrani, dar doar cele mentionate sunt sunt
utilizate  comercial). Acestea  produc
dextranul fiind fansamantate pe un substrat
de sucroza. In general dextranii sunt produsi
prin depolimerizare sau sinteza si au in
componenta lor secvente de a-D-
glucopyranosyl. In functie de greutatea

®*De exemplu, o capra poate produce peste 13 g de vitamina
C/zi in stari fiziologice normale, aceasta putand ajunge pana
la 100 g/zi in starile de stres sau boala. Studiile au confirmat
si la om mari variatii ale necesarului de vitamina C in functie
de starea fiziologica.
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moleculara se cunosc mai multe conditionari
de dextran:

- Dextran 40 (Rheomacrodex, Eudextran, Rheotran),
produs de L. mesenteroides gwm-= 40.000).

- Dextran 70 (Hyskon, Macrodex) (GM = 70.000)

- Dextran 75 (gentran 75), (GM = 75.000).

Micsoreaza frecvent accidentele
tromboembolice postoperatorii, fiind folosit
frecvent in perfuzile iv. ca adjuvant
circulator sau inlocuitor de plasma.

Dextran Na'su"atu'(Asuro, Colyonal, Dextrarine)

Este un remediu mai nou, o sare sodica
a dextranului in esteri de acidului sulfuric.

Compusul are peste trei grupari sulfat pe

unitatea glucidica. Este un bun
antiarteriosclerotic si anticoagulant.
Heparina

Este acidul heparinic, cea mai utilizata
fiind sarea de sodiu, (amestecul de saruri de
sodiu si mucopolizaharide)(Fig. 6).

Acidul epsiloaminocaproic

Se gaseste sub forma de fiole 20%,
solutii buvabile, pulbere. Este un inhibant al
fibrinolizei, este antialergic si antiflogistic. Se
administreaza i.v. si per os.

Dicynone

Actioneaza ca hemostatic sistemic
asupra vaselor mici.

Fibrina si fibrinogenul uman, serul
normal de caine, sédnge si  serul

imunoterapeutic. Actioneaza prin proteinele
continute, Tmbunatatind titrul fibrinogenului,
rezultdnd cresterea puterii de coagulare de
doua ori, pentru doua - trei zile.

5. Substantele anticoagulante

Acestea scad procesul de coagulare si
formarea trombusurilor in organism.

Dicumarina

Este o forma inactivatd de cumarina. in
mod natural se gaseste in sulfind si orice
planta leguminoasa, care prin conservare la
umezeala si sub influenta bacteriana trece in
forma activa dicumarol care este
antivitamina K. Dicumarina se opune
vitaminei K, in activitatea acesteia de a ajuta
producerea de protrombina Si
protrombinogen in ficat. Acest efect nu are
loc decat in vivo, se instaleaza dupa 24-72
de ore, durand pana la 10 zile.

Depasirea dozelor duce la cumulari si la
hipovitaminoza K. Intoxicatiile dicumarinice
se combat cu vitamina K. Activitatea
vitaminei K este redata in Fig. 5.
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Fig. 5. Activitatea vitaminei K
(dupa Dawn Merton Boothe, 2001)

Explicatie:

Vitamina K catalizeaza carboxilarea factorilor I, VII, IX si X. Ca o parte a reactiei, vitamina oxidata trebuie redusa pentru
ca factorii de coagulare sa-si continue activitatea. Derivatii de cumarina blocheaza reducerea vitaminei K facand-o incapabila de

a mai activa factorii de coagulare.

In practicd se utilizeazéd Trombostopul
care este un derivat activ al oxicumarinei,
este anticoagulant lent in boli
tromboembolice.

Dicumarina si preparatele sale sunt
contraindicate n: dismicrobisme,
hipovitaminoza K, diatezd hemoragica,
ulceratii digestive, hepatopatii.

Fig. 6. Heparina sulfat

Prelungeste timpul de coagulare prin
impiedicarea transformarii protrombinei in
trombina (prin inhibarea trombokinazei si
mentinerea integritatii trombocitelor).

Se pare ca impiedica efectul trombinei.
Actioneaza rapid, avand durata de 4-8 ore.

Nu are proprietati lipolitice, hipo
colerestemiante, vasodilatator, hipotensiv.

Se prezinta sub forma de fiole de 1ml de
5000 U.l.. Se administreaza s.c., i.v., i.m.,
100U.1.. Per os nu se administreaza.
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Produsele comerciale sunt pe baza de
saruri de calciu (Calcipirin) de magneziu
(heparinat de magneziu) (Cutheparina),
sarea potasica (Clarin) si sarea sodica
(Heprinar, Hepsal, Liquemin, Lonheparin,
Minihep, Thrombohepin, Unihep).

Se comercializeaza in fiole de 1 ml de
25.000U.1./ fiola.

Lasonilul

Este un unguent heparinoid, care are
5000U.1. si hialuronidaza 15.000U.1. / 100g.

Acesta micsoreaza  coagulabilitatea
sanguina, reduce vascozitatea, creste
permeabilitate tesutului conjunctiv.

Se foloseste la resorbtia edemelor, a
hematoamelor si a exsudatelor.

Hemofilina

Se gaseste in glandele bucale ale Hirudo
medicinalis lipitoarea.

Actiunea se exercita asupra trombinei
care este impiedicatda sa  asigure
transformarea fibrinogenului  in  fibrina.
Mareste cantitatea de antitrombina.



Romeo T. Cristina

Medicamentul veterinar / Veterinary drug

Year 2, No. 2. December 2008

Tabelul 1
Dozele substantelor cu activitate asupra sangelui la caine (C) si pisica (P)
(dupa Dawn Merton Boothe, 2001)
Substanta Doza si calea Frec_venta
(zile)

Aspirina 0,5 mg/kgc(C), oral 12
antitrombotic 5-10 mg/kgc (filarii), oral 24
Danzol 5-10 mg/kgc (C), oral 12

5 mg/kgc (P) oral 12
Desmopresin
acetat 0,4 mcg/kgc, s.c. 24
erine 0,01% spray 2-4 erine -

0,1-0,2 mg, oral -
Eritropoietina 50-100 U/kgc, s.c. 3 ori/sapt.
Floximesterona 0,2-1 mg/kgc, oral 1
Acidul folic 5 mg (C), oral 24

2,5 mg (P), oral 24
Acidul folinic 1 mg/kgc, oral 24
Heparina Doza se ajusteaza cu tromboplastina in proportie de 1,5-2,5 -
Filarii cardiace 50-70 Ul/kgc., s.c. 8

10-100 Ul/kgc., i.v. initial.
5-10 Ul/kgc., i.v. infuzie
100-300 Ul/kgc., i.v. iniial
10-50 Ul/kgc., i.v. infuzie

Tromboembolism

Din ora in ora

Insuficienta moderata 5-10 Ul/kgc., s.c. 8
75-200Ul/kgc., s.c. 8
Insuficienta severa 300-500 Ul/kgc., s.c. 8
750-1000 Ul/kg., s.c. 8
Nandrolona 1-5 mg/kgc., i.m. 7
decanoat 1 mg/kgc., i.m. 7
fenilpropionat 25-50 mg/kgc., (C), i.m. 7-14
10-20 mg/kgc (P), i.m 7-14
Oximetolona 1 mg/kgc., oral 1
Protamina 1-1,5 mg/1 mg heparina, i.v. (nu mai mult de 50mg/10 min.) -
Stanozolol 0,25-3 mg/kgc., oral 1
2-10 mg/kgc., i.m. 7
Testosteron
propionat 2,2 mg/kgc., i.m. 7
enantat 4-7 mg/kgc., i.m. 7
Vitamina B2 100-200 mcg (C), oral sau s.c. -
50-100 mcg (P), oral sau s.c. -
Vitamina Kiitomenadion) 1 mg/kgc., (forme hepatice), oral 24
0,125-1,25 mg/kgc., (cumarina), i.m., s.c., oral 12
sau alte rodenticide cu actiune rapida
5 mg/kgc. (initial), s.c., oral -
idantiona sau alte rodenticide cu actiune lenta
2,5 mg/kgc., s.c., oral 24
Warfarina 0,1-0,2 mg/kgc., (C), oral, doza se poate modifica 24
0,5 mg/kgc., (P), oral 24

Citratul de sodiu

Este o sare trisodica. Este o pulbere
cristalind alba sau cristale incolore, fara
miros, cu gust sarat, solubila in apa.

Este oficinala. In vitro formeaza saruri de
calciu care vor elibera ionii de calciu cu rol in
coagulare pentru transfuzii se folosesc
solutiile de 0,5% in ser fiziologic, in general
in parti egale cu sange. La animalele mari,
daca se depaseste 10g iv. apare
hipocalcemia.
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Oxalatul de sodiu.

Este sarea disodica a acidului etandioic.
Are calitati anticoagulante, dar este foarte
toxic pe cale orala. Din acest considerent
este folosit doar in vitro.

Dozele substantelor cu activitate asupra
sangelui la caine si pisica sunt redate in
tabelul 1.
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