
FARMACOLOGIA CLINICA CARDIOVASCOLAREFARMACOLOGIA CLINICA CARDIOVASCOLARE



FARMACOLOGIA CLINICA FARMACOLOGIA CLINICA 
DELLO SCOMPENSO CARDIACODELLO SCOMPENSO CARDIACO

Scompenso ventricolare Scompenso ventricolare sistolicosistolico :: cardiomiopatiacardiomiopatia
((dilatativadilatativa, , ischemicaischemica))

Disfunzione Disfunzione diastolicadiastolica :: ipertensione, stenosi ipertensione, stenosi valvolarevalvolare, , 
CardiomopatiaCardiomopatia ipertrofica primaria ipertrofica primaria 
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FARMACOLOGIA CLINICA FARMACOLOGIA CLINICA 
DELLO SCOMPENSO CARDIACODELLO SCOMPENSO CARDIACO

Riduzione del sodio nella dietaRiduzione del sodio nella dieta

Diuretici dellDiuretici dell’’ansa: inibiscono il ansa: inibiscono il simporto Nasimporto Na--KK--ClCl
Henle Henle ascendenteascendente

TiazidiciTiazidici: : cotrasportatore Nacotrasportatore Na--Cl Cl convoluto convoluto distaledistale

Risparmiatori di K: Risparmiatori di K: 
inibiscono conduttanza inibiscono conduttanza Na Na dottodotto

collettorecollettore
Antagonisti Antagonisti delldell’’aldosteronealdosterone

RESISTENZA AI DIURETICIRESISTENZA AI DIURETICI



FARMACOLOGIA CLINICA FARMACOLOGIA CLINICA 
DELLO SCOMPENSO CARDIACODELLO SCOMPENSO CARDIACO

ACE INIBITORI, IDRALAZINAACE INIBITORI, IDRALAZINA--ISOSORBIDE DINITRATO,ISOSORBIDE DINITRATO,
bb--BLOCCANTI; BLOCCANTI; CaCa--ANTAGONISTIANTAGONISTI

La terapia con vasodilatatori La terapia con vasodilatatori èè funzionale alla riduzionefunzionale alla riduzione
di di prepre--e poste post--caricocarico



FARMACOLOGIA CLINICA FARMACOLOGIA CLINICA 
DELLO SCOMPENSO CARDIACODELLO SCOMPENSO CARDIACO

GLUCOSIDI CARDIOATTIVIGLUCOSIDI CARDIOATTIVI
ATC code: C01AAATC code: C01AA

Anello Anello lattonico lattonico + nucleo + nucleo 
steroideo steroideo ((agliconeaglicone) + ) + 
zuccherizuccheri
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FARMACOLOGIA CLINICA FARMACOLOGIA CLINICA 
DELLO SCOMPENSO CARDIACODELLO SCOMPENSO CARDIACO

GLUCOSIDI CARDIOATTIVI GLUCOSIDI CARDIOATTIVI –– M.dM.d’’A.A.

Inibizione del trasporto Inibizione del trasporto Na Na –– K attraverso le K attraverso le citomembranecitomembrane
1.legame a 1.legame a subunitsubunitàà aa (dopo (dopo fosforilazionefosforilazione di un di un bb--ASP) ASP) 
delldell’’ATPasi NaATPasi Na--K dipendenteK dipendente
2.inibizione reversibile della pompa del 2.inibizione reversibile della pompa del NaNa
3.stabilizzazione della conformazione (E2P)3.stabilizzazione della conformazione (E2P)
4.K 4.K defosforila defosforila ll’’enzima, rendendolo meno affineenzima, rendendolo meno affine
al glucoside (effetto al glucoside (effetto detossificante detossificante del K)del K)
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FARMACOLOGIA CLINICA FARMACOLOGIA CLINICA 
DELLO SCOMPENSO CARDIACODELLO SCOMPENSO CARDIACO

EffettoEffetto inotropoinotropo positivopositivo
1.1.CaCa++ ++ influx          influx          rilascio di rilascio di CaCa++ da RS++ da RS

2.2.RipolarizzazioneRipolarizzazione: : CaCa++ ++ ripompato ripompato in RS (in RS (ATPasiATPasi))
e rimosso dalla cellula via scambiatore e rimosso dalla cellula via scambiatore NaNa--CaCa
Sarcolemmico Sarcolemmico (attivit(attivitàà proporz proporz al al Na intracellNa intracell))

3.riduzione del gradiente 3.riduzione del gradiente Na Na (causato (causato dalldall’’inibizinibiz
NaNa--K K ATPasi ATPasi da glucosidi),   estrusione di da glucosidi),   estrusione di Ca Ca e e 

Ca Ca disponibile nel RS per successiva contrazionedisponibile nel RS per successiva contrazione

GLUCOSIDI CARDIOATTIVIGLUCOSIDI CARDIOATTIVI
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DigitossinaDigitossina:  assorbimento intestinale 90:  assorbimento intestinale 90--100%; alto legame con 100%; alto legame con 
proteineproteine plasmaticheplasmatiche; metabolismo prevalentemente epatico; ; metabolismo prevalentemente epatico; 
eliminazione per via biliare; lungaeliminazione per via biliare; lunga emivitaemivita (circa 7(circa 7 gggg).).

DigossinaDigossina: assorbimento intestinale 80%; legame proteine: assorbimento intestinale 80%; legame proteine
plasmaticheplasmatiche 2525--30%;  scarso metabolismo epatico; eliminazione 30%;  scarso metabolismo epatico; eliminazione 
renale; mediarenale; media emivitaemivita (1,5(1,5 gggg))



FARMACOLOGIA CLINICA FARMACOLOGIA CLINICA 
DELLO SCOMPENSO CARDIACODELLO SCOMPENSO CARDIACO

GLUCOSIDI CARDIOATTIVIGLUCOSIDI CARDIOATTIVI

Effetti tossici (intossicazione Effetti tossici (intossicazione digitalicadigitalica))

XantopsiaXantopsia, nausea e vomito tardivi, aritmie, nausea e vomito tardivi, aritmie
atrioventricolariatrioventricolari, bradicardia, allucinazioni, bradicardia, allucinazioni

Trattamento: K, glucosio ed insulina; Trattamento: K, glucosio ed insulina; Ca Ca antagonistiantagonisti



FARMACOLOGIA CLINICA FARMACOLOGIA CLINICA 
DELLO SCOMPENSO CARDIACODELLO SCOMPENSO CARDIACO

Inotropi Inotropi positivipositivi
DA mimetici: DA mimetici: ibopaminaibopamina;;
Inib fosfodiesterasi Inib fosfodiesterasi cAMP: cAMP: milrinonemilrinone, , amrinoneamrinone, , vesnarinonevesnarinone

Anticoagulanti, Anticoagulanti, antiaggregantiantiaggreganti :: warfarinwarfarin, aspirina, , aspirina, ticlodipinaticlodipina

Antiaritmici:Antiaritmici: solo solo amiodarone amiodarone (altri (altri proaritmici proaritmici e e inotropi inotropi negativi)negativi)



FARMACI ANTIANGINOSIFARMACI ANTIANGINOSI

LL’’angina angina pectoris pectoris èè caratterizzata da dolore toracico caratterizzata da dolore toracico irradiatoirradiato
dovuto alla discrepanza tra richiesta ed apporto di ossigenodovuto alla discrepanza tra richiesta ed apporto di ossigeno
al miocardio causata da restringimento al miocardio causata da restringimento coronaricocoronarico..
LL’’esito  esito  èè ll’’ischemia miocardicaischemia miocardica..

Angina stabile: riduzione Angina stabile: riduzione aterosclerotica aterosclerotica del calibrodel calibro
Angina instabile: rottura Angina instabile: rottura ““seriataseriata””
didi caspule aterosclerotichecaspule aterosclerotiche
Angina variante: riduzione Angina variante: riduzione vasospastica vasospastica del calibrodel calibro
Angina mistaAngina mista



FARMACI ANTIANGINOSIFARMACI ANTIANGINOSI

NitrovasodilatatoriNitrovasodilatatori
bb--bloccantibloccanti
Calcio antagonistiCalcio antagonisti
Antiaggreganti piastriniciAntiaggreganti piastrinici
Inibitori della 3Inibitori della 3--OHOH--33--metilglutaril CoAmetilglutaril CoA

Esercitano il loro effetto:Esercitano il loro effetto:

1. Dilatando i vasi 1. Dilatando i vasi coronarici coronarici 
ed aumentando led aumentando l’’apporto di ossigeno;apporto di ossigeno;
2. Diminuendo il lavoro cardiaco e quindi il fabbisogno2. Diminuendo il lavoro cardiaco e quindi il fabbisogno
di ossigeno.di ossigeno.



FARMACI ANTIANGINOSIFARMACI ANTIANGINOSI
NITRATI e NITRITI ORGANICINITRATI e NITRITI ORGANICI

Nitroglicerina Nitroglicerina sublingualesublinguale, picco 4 , picco 4 minmin

Isosorbide dinitratoIsosorbide dinitrato, t/2 45 , t/2 45 minmin, , metaboliti metaboliti 44--5 h5 h

Isosorbide Isosorbide 55--mononitratomononitrato, lunga , lunga emivitaemivita, copertura, copertura

ATC code: C01DA VASODILATATORI ANTIANGINOSIATC code: C01DA VASODILATATORI ANTIANGINOSI



FARMACI ANTIANGINOSIFARMACI ANTIANGINOSI

NITRATI e NITRITI ORGANICINITRATI e NITRITI ORGANICI

Denitrazione Denitrazione endogena con rilascio di monossido di azoto (NO)endogena con rilascio di monossido di azoto (NO)
a partire da La partire da L--arginina arginina in in citrullinacitrullina

NO attiva la NO attiva la guanilato ciclasiguanilato ciclasi
Aumenta cosAumenta cosìì il 3il 3’’--55’’GMP intracellulareGMP intracellulare
Effetto finale: vasodilatazioneEffetto finale: vasodilatazione

Enzimi chiave sono le NOEnzimi chiave sono le NO--sintasi sintasi 
(costitutiva, (costitutiva, inducibileinducibile, , endotelialeendoteliale, etc.), etc.)



FARMACI ANTIANGINOSIFARMACI ANTIANGINOSI
NITRATI e NITRITI ORGANICINITRATI e NITRITI ORGANICI

Meccanismo dMeccanismo d ’’azioneazione

Protein kinasi cGMPProtein kinasi cGMP--dipendente dipendente 

Defosforilazione Defosforilazione catena leggera catena leggera miosinamiosina

Rilassamento Rilassamento fibrocellula fibrocellula liscialiscia

DenitrazioneDenitrazione Formazione di NOFormazione di NO

VasodilatazioneVasodilatazione







La La nitroglicerinanitroglicerina sublingualesublinguale èè uno dei farmaci piuno dei farmaci piùù efficaci efficaci 
nellnell’’alleviare i sintomi dellalleviare i sintomi dell’’angina, ma il suo effetto dura angina, ma il suo effetto dura 
solo 20solo 20--30 minuti; la compressa da 300 30 minuti; la compressa da 300 µµg g èè spesso spesso 
indicata quando la nitroglicerina indicata quando la nitroglicerina èè somministrata per la somministrata per la 
prima volta. Lprima volta. L’’aerosol spray aerosol spray costituisce un metodo costituisce un metodo 
alternativo per alleviare rapidamente i sintomi nei pazienti alternativo per alleviare rapidamente i sintomi nei pazienti 
che hanno difficoltche hanno difficoltàà ad assumere la preparazionead assumere la preparazione
sublingualesublinguale. La durata d. La durata d’’azione puazione puòò essere prolungata con essere prolungata con 
preparazioni a preparazioni a rilascio controllato rilascio controllato ee transdermicotransdermico..



LL’’isosorbide dinitratoisosorbide dinitrato èè attiva nella formaattiva nella forma sublingualesublinguale ed ed 
èè una preparazione piuna preparazione piùù stabile per chi ha necessitstabile per chi ha necessitàà di di 
assumere nitrati solo saltuariamente. Eassumere nitrati solo saltuariamente. E’’ anche efficace per anche efficace per 
bocca come profilassi; sebbene il suo effetto si manifesti bocca come profilassi; sebbene il suo effetto si manifesti 
pipiùù lentamente, pulentamente, puòò persistere per alcune ore. Le persistere per alcune ore. Le 
preparazioni preparazioni a rilascio controllato a rilascio controllato hanno una durata hanno una durata 
dd’’azione fino a 12 ore. Lazione fino a 12 ore. L’’attivitattivitàà delldell’’isosorbide dinitratoisosorbide dinitrato pupuòò
dipendere dalla produzione didipendere dalla produzione di metabolitimetaboliti attivi, il piattivi, il piùù
importante dei quali importante dei quali èè ll’’isosorbide mononitratoisosorbide mononitrato . Anche. Anche
ll’’isosorbide mononitratoisosorbide mononitrato èè autorizzata per la profilassi autorizzata per la profilassi 
delldell’’angina; sono disponibili preparazioni a rilascio angina; sono disponibili preparazioni a rilascio 
controllato (per una sola somministrazione al giorno).controllato (per una sola somministrazione al giorno).
La nitroglicerina oLa nitroglicerina o ll’’isosorbide dinitratoisosorbide dinitrato possono essere possono essere 
provate anche per provate anche per iniezione endovenosa,iniezione endovenosa, quando la formaquando la forma
sublingualesublinguale èè inefficace, nei pazienti in cui il dolore toracico inefficace, nei pazienti in cui il dolore toracico 
èè dovuto a infartodovuto a infarto miocardicomiocardico o ao a ischemiaischemia grave. Le grave. Le 
iniezioni endovenose sono utili anche nel trattamento iniezioni endovenose sono utili anche nel trattamento 
delldell’’insufficienza ventricolare sinistra acuta. insufficienza ventricolare sinistra acuta. 



FARMACI ANTIANGINOSIFARMACI ANTIANGINOSI
NITRATI e NITRITI ORGANICINITRATI e NITRITI ORGANICI

FarmacodinamicaFarmacodinamica

Vasodilatazione venosa ed arteriosaVasodilatazione venosa ed arteriosa
Enzimi di conversione piEnzimi di conversione piùù attivi nelle veneattivi nelle vene
Diminuiscono il carico Diminuiscono il carico volemicovolemico
Promuovono la Promuovono la coronarodilatazionecoronarodilatazione
Riducono Riducono prepre-- e poste post--caricocarico
Riducono il consumo di ossigenoRiducono il consumo di ossigeno
Diminuiscono il Diminuiscono il cGMP piastrinicocGMP piastrinico



FARMACI ANTIANGINOSIFARMACI ANTIANGINOSI
NITRATI e NITRITI ORGANICINITRATI e NITRITI ORGANICI

TolleranzaTolleranza

IncapacitIncapacitàà della muscolatura vasale di formare NOdella muscolatura vasale di formare NO
Aumento Aumento volemiavolemia
Aumento livelli di Aumento livelli di catecolaminecatecolamine
Riduzione dei gruppi Riduzione dei gruppi sulfidrilicisulfidrilici
Formazione di superossidi Formazione di superossidi endotelialiendoteliali



FARMACI ANTIANGINOSIFARMACI ANTIANGINOSI
NITRATI e NITRITI ORGANICINITRATI e NITRITI ORGANICI

Effetti collateraliEffetti collaterali

Cefalea, ipotensione Cefalea, ipotensione posturaleposturale, tachicardia riflessa, vertigini,, tachicardia riflessa, vertigini,
sincope, sincope, rash rash cutaneo,cutaneo,

Usi terapeuticiUsi terapeutici

Angina,  Angina instabile, di Angina,  Angina instabile, di PrinzmetalPrinzmetal, insufficienza , insufficienza congestiziacongestizia,,
infarto del miocardioinfarto del miocardio



FARMACI ANTIANGINOSIFARMACI ANTIANGINOSI
CalcioCalcio --antagonistiantagonisti

ATC code: C08ATC code: C08
C08C CALCIO ANTAGONISTI CON EFFETTO VASCOLAREC08C CALCIO ANTAGONISTI CON EFFETTO VASCOLARE
C08D CALCIO ANTAGONISTI CON EFFETTO CARDIACOC08D CALCIO ANTAGONISTI CON EFFETTO CARDIACO

AmlodipinaAmlodipina
BepridilBepridil

DiltiazemDiltiazem
FelodipinaFelodipina
IsradipinaIsradipina

NicardipinaNicardipina
NifedipinaNifedipina

NimodipinaNimodipina
NisoldipinaNisoldipina
VerapamilVerapamil



I bloccanti del canale del calcio oI bloccanti del canale del calcio o calcioantagonisticalcioantagonisti
hanno come bersaglio il canale del calcio tipo L hanno come bersaglio il canale del calcio tipo L 
(voltaggio(voltaggio--dipendente) e precisamente ladipendente) e precisamente la subunitsubunitàà aa--1c, 1c, 
che rappresenta la porzione che forma il poro attraverso che rappresenta la porzione che forma il poro attraverso 
cui gli ionicui gli ioni CaCa++ entrano dall++ entrano dall’’esterno allesterno all’’interno della interno della 
cellula durante il potenziale dcellula durante il potenziale d’’azione.azione.

I canali del calcio tipo L sono funzionalmente espressi in I canali del calcio tipo L sono funzionalmente espressi in 
molti tessuti e tipi cellulari, in particolare nelle cellule molti tessuti e tipi cellulari, in particolare nelle cellule 
muscolari cardiache e tipi cellulari.muscolari cardiache e tipi cellulari.

Il blocco del canale ha come conseguenza un ridotto Il blocco del canale ha come conseguenza un ridotto 
ingresso di calcio nella cellula e quindi minor rilascio di ingresso di calcio nella cellula e quindi minor rilascio di 
calcio dal reticolocalcio dal reticolo scarcoplasmicoscarcoplasmico e ridotta attivazione e ridotta attivazione 
del complessodel complesso actoacto--miosinicomiosinico, quindi si hanno , quindi si hanno 
rilasciamento della muscolatura liscia vasale ed effettorilasciamento della muscolatura liscia vasale ed effetto
inotropoinotropo negativo a livello cardiaco.negativo a livello cardiaco.



Classificazione:Classificazione:

DiidropiridineDiidropiridine ((nifedipinanifedipina , , amlodipinaamlodipina , , felodipinafelodipina ):):
sono più attive a livello della muscolatura liscia sono più attive a livello della muscolatura liscia 
vascolarevascolare

Sostanze Sostanze cationicocationico --amfifilicheamfifiliche ::
Benzotiazepine Benzotiazepine ((diltiazemdiltiazem ):): hanno selettività hanno selettività 
intermedia, cardiaca e vascolare intermedia, cardiaca e vascolare 

Fenilalchilamine Fenilalchilamine ((verapamilverapamil , , gallopamilgallopamil ):): sono più sono più 
attive a livello cardiacoattive a livello cardiaco



Classification schemeClassification scheme ofof voltagevoltage --activated Calcium channelsactivated Calcium channels

Calcium ChannelCalcium Channel a1a1 SubunitSubunit TypeType LocalizationLocalization Specific BlockerSpecific Blocker

Cav1.1Cav1.1
Cav1.2Cav1.2
Cav1.3Cav1.3
Cav1.4Cav1.4

�

1S

�

1S

�

1C

�

1C

�

1D

�

1D

�

1F

�

1F

LL Skeletal muscleSkeletal muscle
Cardiac muscleCardiac muscle, endocrine, endocrine cellscells,, neuronsneurons
EndocrineEndocrine cellscells,, neuronsneurons
RetinaRetina

DHPsDHPs,, PAAsPAAs,, BZPsBZPs

Cav2.1Cav2.1
Cav2.2Cav2.2
Cav2.3Cav2.3

�1A�1A

�

1B

�

1B

�

1E

�

1E

P/QP/Q
NN
RR

NeuronsNeurons �

�

--AgatoxinAgatoxin IVAIVA

�

�

--ConotoxinConotoxin GVIAGVIA
SNX 4182SNX 4182

Cav3.1Cav3.1
Cav3.2Cav3.2
Cav3.3Cav3.3

�

�

1G1G

�

�

1H1H

�

�

1I1I

TT Skeletal muscleSkeletal muscle,, cardiac musclecardiac muscle,, neuronsneurons KurtoxinKurtoxin

DHPsDHPs == DihydropyridinesDihydropyridines,, PAAsPAAs == phenylalkylaminesphenylalkylamines,, BZTsBZTs == BenzothiazepinesBenzothiazepines



FARMACI ANTIANGINOSIFARMACI ANTIANGINOSI
CALCIOCALCIO --ANTAGONISTIANTAGONISTI

CaCa2+2+ Contrazione Contrazione miociti miociti cardiaci e vasalicardiaci e vasali

Legame alla Legame alla subunitsubunitàà aa1 (poro), canale L1 (poro), canale L



Canale del Calcio di  tipo L e siti di legame per i  calcio-anatgonisti

DHP: sito di legame delle diidropiridine
BTZ: sito di legame delle benzotiazepine (diltiazem)
PAA: sito di legame delle fenilalchilamine (verapamil)



FARMACI ANTIANGINOSIFARMACI ANTIANGINOSI
CALCIOCALCIO --ANTAGONISTIANTAGONISTI

FarmacodinamicaFarmacodinamica

Depolarizzazione muscolatura liscia:Depolarizzazione muscolatura liscia:
1.apertura dei canali 1.apertura dei canali CaCa--dipendenti ed influsso di dipendenti ed influsso di CaCa;;
2.idrolisi di IP3, liberazione di 2.idrolisi di IP3, liberazione di Ca intracellulareCa intracellulare, influsso di , influsso di CaCa;;
3.Canali al 3.Canali al Ca Ca recettore dipendenti. recettore dipendenti. 

AttivitAttivitàà cellule cellule miocardichemiocardiche::
1.Depolarizzazione 1.Depolarizzazione CaCa--dipendente del nodo SA ed AV (effetto sulla velocitdipendente del nodo SA ed AV (effetto sulla velocitàà di conduzione)di conduzione)
2.2.Ca Ca si lega a si lega a troponinatroponina, rimuovendo il blocco contrattile;, rimuovendo il blocco contrattile;
3.interazione 3.interazione actinaactina--miosinamiosina ((inotropismo inotropismo positivo)positivo)

EmodinamicaEmodinamica::
1.riducono la resistenza ed aumentano il flusso 1.riducono la resistenza ed aumentano il flusso coronaricocoronarico;;
2. Diminuzione gittata cardiaca;2. Diminuzione gittata cardiaca;
3. Aumento distensione 3. Aumento distensione diastolica diastolica ventricolare, dim. ventricolare, dim. postcaricopostcarico;;





FARMACI ANTIANGINOSIFARMACI ANTIANGINOSI
CALCIO ANTAGONISTICALCIO ANTAGONISTI

TossicitTossicit àà ed ECed EC

Vasodilatazione: Vasodilatazione: cefalea, vertigini, ipotensione, vampate, nausea, parestesia.cefalea, vertigini, ipotensione, vampate, nausea, parestesia.

Stipsi, tosse, dispnea, edema periferico, crampi, tachicardia, Stipsi, tosse, dispnea, edema periferico, crampi, tachicardia, torsade torsade (tachicardia(tachicardia
ventricolare polimorfa), ventricolare polimorfa), granulocitopeniagranulocitopenia



FARMACI ANTIANGINOSIFARMACI ANTIANGINOSI
CALCIO ANTAGONISTICALCIO ANTAGONISTI

Usi terapeuticiUsi terapeutici

Angina da sforzo,  Angina instabile, diAngina da sforzo,  Angina instabile, di PrinzmetalPrinzmetal, , 
insufficienzainsufficienza congestiziacongestizia, infarto del miocardio, ipertensione, , infarto del miocardio, ipertensione, 
aritmie, aritmie, tocolisitocolisi



FARMACI ANTIANGINOSIFARMACI ANTIANGINOSI
bbbbbbbb--BLOCCANTIBLOCCANTI

Angina da sforzo, infarto Angina da sforzo, infarto miocardicomiocardico



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

depolarizzazione e depolarizzazione e ripolarizzazione ripolarizzazione sono la risultantesono la risultante
delldell’’attivitattivitàà equilibrata dei canali ioniciequilibrata dei canali ionici

ischemia ischemia acuta e cronica, infarto del miocardio, acuta e cronica, infarto del miocardio, simpaticomimeticisimpaticomimetici
alterano tale attivitalterano tale attivitàà

A tale alterazione segue una turba della conduzione A tale alterazione segue una turba della conduzione 
e del ritmo cardiacoe del ritmo cardiaco

FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI





FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

Cellula a riposo:Cellula a riposo: canali canali NaNa++ chiusi, Kchiusi, K++ aperti aperti ((inward rectifierinward rectifier))

Depolarizzazione:Depolarizzazione: 1. canali 1. canali NaNa+ + aperti (non riaprono se nonaperti (non riaprono se non
vanno a riposo); . Kvanno a riposo); . K++ transient outwardtransient outward aperti; aperti; CaCa++++ aperti;aperti;
3. K3. K++ delayed rectifierdelayed rectifier aperti.aperti.

Contrazione:Contrazione: aumento del aumento del CaCa++ ++ intracellulareintracellulare; scambio; scambio
NaNa++--CaCa++++

IONIIONI



Potenziale dPotenziale d’’AzioneAzione
•• Riposo: Riposo: --60 60 --95 mV95 mV

–– Pompa NaPompa Na--KK ATPasiATPasi dipendente: 3Na est.dipendente: 3Na est. vsvs 2 K in2 K in

•• Depolarizzazione al potenziale soglia: Depolarizzazione al potenziale soglia: --40 40 --60 60 
mVmV

•• Depolarizzazione rapida (fase 0): +10Depolarizzazione rapida (fase 0): +10--20 mV20 mV
–– Apertura canali del Na (miocardio atriale eApertura canali del Na (miocardio atriale e ventricventric.).)
–– Apertura canali Ca (nodo SA ed AV)Apertura canali Ca (nodo SA ed AV)

•• RipolarizzazioneRipolarizzazione rapida (fase 1): 0 mVrapida (fase 1): 0 mV
–– ParzialeParziale inattivazioneinattivazione canali del Na / apertura canali Kcanali del Na / apertura canali K

•• Plateau (fase 2): 0 mVPlateau (fase 2): 0 mV
–– Apertura canali del Ca / Contrazione cellulareApertura canali del Ca / Contrazione cellulare

•• RipolarizzazioneRipolarizzazione (fase 3): (fase 3): --60 60 --95 mV95 mV
–– InattivazioneInattivazione corrente in di ioni positivicorrente in di ioni positivi
–– Apertura canali del KApertura canali del K



Potenziale dPotenziale d’’AzioneAzione

Na+ in Ca++ in K+ outNa+out/ K+in Na+out/ K+in

+25

-100



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

propagazione dellpropagazione dell ’’ impulsoimpulso

nodo del senonodo del seno
sistole sistole atriale atriale (onda P)(onda P)
nodo AV (nodo AV (CaCa++++--dipendente, rallentamento)dipendente, rallentamento)
sistole ventricolare (complesso QRS)sistole ventricolare (complesso QRS)
ripolarizzazione ripolarizzazione (onda T)(onda T)

RefrattarietRefrattarietàà
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FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

AritmieAritmie

Alterazione dellAlterazione dell’’inizio e/o propagazione di impulsiinizio e/o propagazione di impulsi

EsEs.: mancanza di un impulso o rallentamento eccessivo: .: mancanza di un impulso o rallentamento eccessivo: bloccoblocco
tachiaritmietachiaritmie :: accelerazioni accelerazioni pacemakerspacemakers; depolarizzazioni; depolarizzazioni
spontanee; eccitazione del spontanee; eccitazione del rimanenente rimanenente miocardiomiocardio

Depolarizzazione anormale con soglia sufficiente aDepolarizzazione anormale con soglia sufficiente a
generare potenziali secondari (generare potenziali secondari (postdepolarizzazionipostdepolarizzazioni
ritardate o precoci, dopo ritardate o precoci, dopo ripolarizzazione nellripolarizzazione nell’’ischemiaischemia,,
da sovraccarico di da sovraccarico di CaCa++++; eccessivo prolungamento del; eccessivo prolungamento del
potenziale dpotenziale d’’azione (es.: aritmie da antiaritmici, da azione (es.: aritmie da antiaritmici, da deplezione deplezione di K)di K)



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

aritmie comuniaritmie comuni

bradicardia bradicardia sinusalesinusale, , extrasistoliaextrasistolia, blocco AV, tachicardia , blocco AV, tachicardia 
sinusalesinusale, , flutter atrialeflutter atriale, fibrillazione , fibrillazione atrialeatriale, tachicardia , tachicardia 
multifocale atrialemultifocale atriale, tachicardia ventricolare polimorfa, tachicardia ventricolare polimorfa
((torsadetorsade), ), tachicardia tachicardia atriale atriale con blocco AV, fibrillazionecon blocco AV, fibrillazione
ventricolare ventricolare 



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

Meccanismi di azioneMeccanismi di azione

soppressione della causa dellsoppressione della causa dell’’aritmia; alterazione del rientro;aritmia; alterazione del rientro;
rallentamento dellrallentamento dell’’automatismo: automatismo: (pot (pot diastol maxdiastol max ––adenosinaadenosina , , AchAch --,,

slopeslope fase 4 fase 4 ––bbbbbbbb--bloccantibloccanti --,, potenzpotenz soglia soglia ––blocco canali blocco canali NaNa--CaCa--,,
durata durata potenz potenz azione azione ––blocco canali Kblocco canali K --););

i bloccanti dei canali si legano a siti i bloccanti dei canali si legano a siti similsimil--recettoriali recettoriali proteici deiproteici dei
canali per modificarne la funzione; lcanali per modificarne la funzione; l’’accesso ai siti bersaglioaccesso ai siti bersaglio
avviene o per via avviene o per via idrofilicaidrofilica (pori)(pori) o per via o per via lipofilicalipofilica (sandwich)(sandwich)

ll ’’affinitaffinit àà di legamedi legame varia in rapporto allo stato funzionale varia in rapporto allo stato funzionale 
es. maggior affinites. maggior affinitàà per canali al per canali al Na Na apertiaperti

blocco dovuto a legame allblocco dovuto a legame all’’interno del poro o ad un sito ad essointerno del poro o ad un sito ad esso
distante; blocco di apertura e di distante; blocco di apertura e di inattivazioneinattivazione; frequenza; frequenza--dipenddipend



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

ClassificazioneClassificazione

bloccanti canali al bloccanti canali al NaNa++++ ((lidocainalidocaina, , chinidinachinidina, , propafenonepropafenone, , etcetc););
bloccanti canali al Kbloccanti canali al K++ ((dofetilidedofetilide, , ibutilideibutilide););
prolunganti lprolunganti l’’intervallo QTintervallo QT;;
bloccanti canali al bloccanti canali al CaCa++++ ((nifedipinanifedipina, , verapamilverapamil, , diltiazemdiltiazem, , etcetc););
bb--bloccantibloccanti ((propranololopropranololo, , sotalolosotalolo, , etcetc))



Classificazione dei Farmaci Classificazione dei Farmaci 
AntiaritmiciAntiaritmici

•• Classe I: Bloccanti canale del Classe I: Bloccanti canale del NaNa ((ATC code: C01B)ATC code: C01B)

•• Classe IA: Classe IA: ((C01BA ANTIARITMICI, CLASSE IA)C01BA ANTIARITMICI, CLASSE IA)

–– RiduzioneRiduzione VmaxVmax ed aumento durataed aumento durata PdAPdA
((chinidinachinidina,, procainamideprocainamide, , disopiramidedisopiramide))

•• Classe IB: Classe IB: ((C01BB ANTIARITMICI, CLASSE IB)C01BB ANTIARITMICI, CLASSE IB)

–– VmaxVmax invariata e riduzione duratainvariata e riduzione durata PdAPdA
((lidocainalidocaina,, mexiletinamexiletina,, tocainidetocainide,, moricizinamoricizina))

•• Classe IC: Classe IC: ((C01BC ANTIARITMICI, CLASSE IC)C01BC ANTIARITMICI, CLASSE IC)

–– Moderata riduzioneModerata riduzione VmaxVmax, marcato rallentamento , marcato rallentamento 
velocitvelocitàà di conduzione, allungamento del periodo di conduzione, allungamento del periodo 
refrattariorefrattario
((flecainideflecainide,, propafenonepropafenone))



•• Classe II: Beta Bloccanti Classe II: Beta Bloccanti 

(C07A BETABLOCCANTI, NON ASSOCIATI)(C07A BETABLOCCANTI, NON ASSOCIATI)

(propranololo, metoprololo, atenololo...)(propranololo, metoprololo, atenololo...)

•• Classe III: Bloccanti del canale del K  con Classe III: Bloccanti del canale del K  con 

rallentamento dellarallentamento della ripolarizzazione ripolarizzazione 

((C01BD ANTIARITMICI, CLASSE III)C01BD ANTIARITMICI, CLASSE III)

((sotalolosotalolo, amiodarone,, amiodarone, bretiliobretilio))

•• Classe IV: Classe IV: Calcioantagonisti Calcioantagonisti 

((C08D CALCIO ANTAGONISTI CON EFFETTO CARDIACO)C08D CALCIO ANTAGONISTI CON EFFETTO CARDIACO)

((verapamilverapamil,, diltiazemdiltiazem))



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

AdenosinaAdenosina

Recettori accoppiati a G Recettori accoppiati a G proteinsproteins, attiva correnti del K in atri,, attiva correnti del K in atri,
SA e AV, riduce la durata del SA e AV, riduce la durata del PdPd’’AA, , iperpolarizza iperpolarizza e rallentae rallenta
ll’’automatismo.automatismo.

Riduce inoltre le correnti del calcio     refrattarietRiduce inoltre le correnti del calcio     refrattarietàà AVAV

Asistolie Asistolie transitorie (5 sec); bolo rapido; antagonista caffeina otransitorie (5 sec); bolo rapido; antagonista caffeina o
teofillinateofillina

Tachicardia Tachicardia ventr ventr DAD; ipotensione controllata DAD; ipotensione controllata coronarografiacoronarografia



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

AmiodaroneAmiodarone
Analogo strutturale tiroxine; Analogo strutturale tiroxine; tach ventrtach ventr.; fibrillazione resistente..; fibrillazione resistente.

Blocca i canali al: Blocca i canali al: Na Na inattivi; inattivi; CaCa++ ; K+ (3 componenti);++ ; K+ (3 componenti);
adrenoliticoadrenolitico..

velocitvelocitàà conduzconduz; ; accoppiamaccoppiam, cellula, cellula--cellula;      PR, QRS e QT.cellula;      PR, QRS e QT.

Ipotensione, nausea, fibrosi polmonare, danno corneale, Ipotensione, nausea, fibrosi polmonare, danno corneale, ipoipo-- eded
ipertiroidismo, neuropatia, ipertiroidismo, neuropatia, fotosensibilitfotosensibilitàà, , torsade torsade ((raramraram) ) 



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

Bretilio tosilatoBretilio tosilato

AntiNE liberatore; prolunga il AntiNE liberatore; prolunga il PdPd’’A A cardiaco nelle cardiaco nelle PurkinjePurkinje
non non ischemicheischemiche, , omogenizzaomogenizza il tempo di depolarizzazione eil tempo di depolarizzazione e
sopprime un rientro. Probabile blocco canali K.sopprime un rientro. Probabile blocco canali K.

Ipertensione transitoria ed aritmie; ipotensione; Ipertensione transitoria ed aritmie; ipotensione; torsade torsade ((raramraram))



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

ChinidinaChinidina

mantenimento ritmo mantenimento ritmo sinusale sinusale in in pz pz con con flutter flutter o fibrillazione o fibrillazione atrialeatriale..

Blocca Blocca Na Na e, in modo concentrazione dipendente, K,e, in modo concentrazione dipendente, K,
nonchnonchéé Ca Ca (L).Quindi    la soglia di eccitabilit(L).Quindi    la soglia di eccitabilitàà ed il t di refrattarieted il t di refrattarietàà
e        le        l’’automatismo. Provoca inoltre blocco aautomatismo. Provoca inoltre blocco a--adrenergicoadrenergico ee
inibizione vagale (ipotensione + tachicardia).inibizione vagale (ipotensione + tachicardia).

diarrea (40%); diarrea (40%); torsade torsade (da (da deplez deplez K) anche a [] K) anche a [] subterapeutichesubterapeutiche..
Inibisce la CYP2D6 (codeina, Inibisce la CYP2D6 (codeina, propafenonepropafenone);     );     clearance digitaliciclearance digitalici
per per inibiz glicoproteina inibiz glicoproteina P.P.



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

DisopiramideDisopiramide

racemo, simile a racemo, simile a chinidinachinidina, ma EC diversi. Inoltre nella, ma EC diversi. Inoltre nella
prevenzione recidive tachicardie e fibrillazioni ventricolariprevenzione recidive tachicardie e fibrillazioni ventricolari
Blocca i canali al sodio; effetti Blocca i canali al sodio; effetti anticolinergicianticolinergici..

glaucoma, stipsi, secchezza fauci, ritenzione urinaria;glaucoma, stipsi, secchezza fauci, ritenzione urinaria;
insufficienza cardiaca e insufficienza cardiaca e torsade torsade (deprime la contrattilit(deprime la contrattilitàà))



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

DofetilideDofetilide

bloccante bloccante IIKrKr puro; mantiene ritmo puro; mantiene ritmo sinusale sinusale in in pz pz con fibrillazionecon fibrillazione
atrialeatriale

TorsadeTorsade, allungamento QT, allungamento QT



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

FenitoinaFenitoina

blocca i canali blocca i canali Na Na inattivi; soppressione aritmie da digitaleinattivi; soppressione aritmie da digitale

primo passaggio epatico primo passaggio epatico saturabilesaturabile

atassia, atassia, nistagmonistagmo, confusione mentale, iperplasia gengivale;, confusione mentale, iperplasia gengivale;
rashrash, aplasia, ipotensione, fibrillazione. Farmaco induttore, aplasia, ipotensione, fibrillazione. Farmaco induttore
(estrogeni, (estrogeni, vit vit D, D, chinidinachinidina, etc.), etc.)



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

FlecainideFlecainide

Nelle aritmie sopraventricolari; Blocca Nelle aritmie sopraventricolari; Blocca Na Na e K e K delayeddelayed;; CaCa;;
PdA     PdA     cellule cellule PurkinjePurkinje;     cellule ventricolari.;     cellule ventricolari.
Effetto doseEffetto dose--indipendenteindipendente

Visione sfocata, Visione sfocata, ins ins cardiaca, aritmie.cardiaca, aritmie.



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

Glucosidi Glucosidi digitalicidigitalici

EffettoEffetto inotropoinotropo positivopositivo
1.1.CaCa++++ influx          influx          rilascio dirilascio di CaCa++ da RS++ da RS
2.2.RipolarizzazioneRipolarizzazione:: CaCa++++ ripompatoripompato in RS (in RS (ATPasiATPasi))
e rimosso dalla cellula via scambiatoree rimosso dalla cellula via scambiatore NaNa--CaCa
SarcolemmicoSarcolemmico (attivit(attivitàà proporzproporz alal Na intracellNa intracell))
3.riduzione del gradiente3.riduzione del gradiente NaNa (causato(causato dalldall’’inibizinibiz
NaNa--KK ATPasiATPasi da glucosidi),   estrusione dida glucosidi),   estrusione di CaCa ee
CaCa disponibile nel RS per successiva contrazionedisponibile nel RS per successiva contrazione



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

IbutilideIbutilide

bloccante bloccante IIKrKr e stimolante e stimolante inwardinward NaNa, per la, per la
cardioconversione atrialecardioconversione atriale. . TorsadeTorsade!!

LidocainaLidocaina

Terapia aritmie Terapia aritmie postinfartualipostinfartuali, ma blocco ed insufficienza;, ma blocco ed insufficienza;
blocca blocca Na Na aperti e chiusi; anche aperti e chiusi; anche inward rectifierinward rectifier;;

automaticitautomaticitàà..
NistagmoNistagmo, tremori, convulsioni, , tremori, convulsioni, disartriadisartria, alt coscienza, alt coscienza



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

MagnesioMagnesio

prevenzione prevenzione torsade torsade (1(1--2 g 2 g iviv); correnti ); correnti inwardinward CaCa????

MexiletinaMexiletina e e tocainamidetocainamide

analoghi analoghi lidocaina lidocaina (=(=MdAMdA); ); tocainidetocainide: aplasia midollare fatale : aplasia midollare fatale 
e fibrosi polmonaree fibrosi polmonare

MoricizinaMoricizina

analogo analogo fenotiazinico fenotiazinico per il trattamento cronico delle aritmie per il trattamento cronico delle aritmie 
ventricolariventricolari



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

ProcainamideProcainamide

analogo della analogo della procainaprocaina, nella t. di aritmie sopraventricolari, nella t. di aritmie sopraventricolari
e ventricolari;blocca i canali attivi al e ventricolari;blocca i canali attivi al NaNa e e ll’’outwardoutward al K.al K.

ll’’automaticitautomaticitàà e la conduzione e     il periodo refrattarioe la conduzione e     il periodo refrattario

Ipotensione e rallentamento conduzione, nausea, Ipotensione e rallentamento conduzione, nausea, torsadetorsade (alte(alte
dosi); aplasia midollare, lupus con dosi); aplasia midollare, lupus con rash rash ed ed artralgieartralgie, pericardite,, pericardite,
nefritenefrite



FARMACI ANTIARITMICIFARMACI ANTIARITMICI

PropafenonePropafenone

SotaloloSotalolo

bloccante canali al sodio; aritmie sopraventricolari;bloccante canali al sodio; aritmie sopraventricolari;
bradicardia, bradicardia, epatoepato-- e e nefrotossicitnefrotossicitàà

bb--antagonista non selettivo; inibisce i canali antagonista non selettivo; inibisce i canali inward  rectifierinward  rectifier
del K; causa EAD; del K; causa EAD; torsadetorsade; blocco ; blocco bb--adrenergicoadrenergico..
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Il Il ClopidogrelClopidogrel era era stato presentatostato presentato come un come un 
superamento della Ticlopidinasuperamento della Ticlopidina, , soprattuttosoprattutto sotto sotto 

l'aspetto della sicurezzal'aspetto della sicurezza e e della tollerabilitdella tollerabilitàà..

PorporaPorpora trombotica trombocitopenicatrombotica trombocitopenica, anemia, anemia
aplasticaaplastica, emorragie, emorragie
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Indicazioni: PTCA;SindromeIndicazioni: PTCA;Sindrome coronaricacoronarica acuta; IMAacuta; IMA

GPGP IIbIIb//IIIaIIIa: sito di legame per il fibrinogeno e: sito di legame per il fibrinogeno e vWFvWF
affinitaffinit àà durante la fase di attivazionedurante la fase di attivazione piastrinicapiastrinica

Antagonisti competitivi (Antagonisti competitivi ( peptidipeptidi ,, peptidomimeticipeptidomimetici ): ): 
agenti che mimano le sequenzeagenti che mimano le sequenze argininaarginina --glicinaglicina --aspartatoaspartato

(RGD) del fibrinogeno.(RGD) del fibrinogeno.

Antagonisti nonAntagonisti non --competitivi (anticorpicompetitivi (anticorpi monoclonalimonoclonali ):):
AbciximabAbciximab
TirofibanTirofiban

EEptifibatideptifibatide

Emorragia,Emorragia, trombocitopeniatrombocitopenia
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In alcune condizioni gliIn alcune condizioni gli anti IIbanti IIb//IIIaIIIa possono presentare un possono presentare un 
potenziale rischiopotenziale rischio tromboticotrombotico, legato alla capacit, legato alla capacitàà di ridurre il di ridurre il 
rilascio della proteina CD40Lrilascio della proteina CD40L piastrinicapiastrinica, caratterizzata da , caratterizzata da 
attivitattivitàà protromboticaprotrombotica,, proinfiammatoriaproinfiammatoria ee proaterogenaproaterogena..
IlIl ligandoligando CD40 (CD40L) e il suo recettore CD40 vengono CD40 (CD40L) e il suo recettore CD40 vengono 
espressi nelle lesioniespressi nelle lesioni ateroscleroticheaterosclerotiche umane e nelle cellule umane e nelle cellule 
associateassociate all'ateromaall'ateroma, incluse le cellule, incluse le cellule endotelialiendoteliali, le cellule , le cellule 
della muscolatura liscia, i fagocitidella muscolatura liscia, i fagociti mononucleatimononucleati e le piastrine. e le piastrine. 

Qualora la dose diQualora la dose di anti IIbanti IIb//IIIaIIIa sia sufficiente ad occupare sia sufficiente ad occupare 
almeno lalmeno l’’80% dei recettori, la liberazione di CD40L 80% dei recettori, la liberazione di CD40L èè inibita. Se inibita. Se 
il numero di recettori occupati invece il numero di recettori occupati invece èè inferiore allinferiore all’’80%, per 80%, per 
effetto paradosso, si pueffetto paradosso, si puòò avere un aumentato rischio di trombosi avere un aumentato rischio di trombosi 
per aumento dei livelli plasmatici di CD40L. Eper aumento dei livelli plasmatici di CD40L. E’’ pertanto pertanto 
fondamentale per questi farmaci un dosaggio appropriato fondamentale per questi farmaci un dosaggio appropriato 
unitamente a un corretto monitoraggio dello stesso.unitamente a un corretto monitoraggio dello stesso.
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Fonte:Rossi-Cuomo FARMACOLOGIA, Minerva
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EPARINE AD ALTO PESO EPARINE AD ALTO PESO 
MOLECOLARE MOLECOLARE 

(>5000(>5000 DaltonDalton ))
LL’’AT III AT III èè unauna proteasi serinicaproteasi serinica, sintetizzata dal fegato, , sintetizzata dal fegato, 
che inattiva lache inattiva la trombinatrombina e i fattorie i fattori XaXa,, IxaIxa,, XiaXia,, XIIaXIIa,,
callicreinacallicreina ee VIIaVIIa della coagulazione.della coagulazione.
LL’’interazione con linterazione con l’’eparina induce una modificazione di eparina induce una modificazione di 
conformazione dellconformazione dell’’AT III, che AT III, che accelera la sua azione accelera la sua azione 
inibitrice sullainibitrice sulla trombinatrombina, sul fattore, sul fattore IXaIXa e sul fattoree sul fattore XaXa..
Nel caso dellaNel caso della trombinatrombina, l, l’’azione dellazione dell’’eparina consiste nel eparina consiste nel 
fornire sia allafornire sia alla trombinatrombina che allche all’’AT III un substrato dove AT III un substrato dove 
enzima edenzima ed antienzimaantienzima si legano per formare un si legano per formare un 
complessocomplesso terniarioterniario. Una volta che la. Una volta che la trombinatrombina si si èè legata legata 
allall’’AT III, lAT III, l’’eparina si distacca dal complesso rendendosi eparina si distacca dal complesso rendendosi 
disponibile per undisponibile per un’’altra molecola di AT III.altra molecola di AT III.



EPARINE A BASSO PESO EPARINE A BASSO PESO 
MOLECOLARE MOLECOLARE 

(3000(3000--40004000 DaltonDalton ))

Molecole di eparina con meno di 18 unitMolecole di eparina con meno di 18 unitàà
monosaccaridichemonosaccaridiche non sono in grado di catalizzare non sono in grado di catalizzare 
ll’’inibizione dellainibizione della trombinatrombina da parte dellda parte dell’’AT III, mentre AT III, mentre 
possono catalizzare quella del fattorepossono catalizzare quella del fattore XaXa, inducendo un , inducendo un 
cambiocambio conformazionaleconformazionale delldell’’AT III che ne accelera la AT III che ne accelera la 
funzione.funzione.

Sono indicate nella profilassi delSono indicate nella profilassi del tromboembolismotromboembolismo
venoso e nel trattamento della trombosi venosa profonda venoso e nel trattamento della trombosi venosa profonda 
con il vantaggio, rispetto allcon il vantaggio, rispetto all’’eparina convenzionale, di non eparina convenzionale, di non 
aumentare nei pazienti chirurgici i rischi diaumentare nei pazienti chirurgici i rischi di
sanguinamentosanguinamento..
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EparansolfatoEparansolfato
GlicosamminoglicanoGlicosamminoglicano, contenente meno gruppi solfato e , contenente meno gruppi solfato e 
pipiùù acidoacido ialuronicoialuronico e Ne N--acetilglucosaminaacetilglucosamina rispetto rispetto 
allall’’eparina. Interagisce con leparina. Interagisce con l’’AT III attivandola, anche se in AT III attivandola, anche se in 
maniera meno efficace dellmaniera meno efficace dell’’eparinaeparina

DermatansolfatoDermatansolfato
Polimero ripetitivo diPolimero ripetitivo di acac. L. L--iduronicoiduronico e di Ne di N--acetilacetil--DD--
galattosaminagalattosamina. Aumenta l. Aumenta l’’adesione deladesione del cofattorecofattore II II 
delldell’’eparina, determinando un minor rischio dieparina, determinando un minor rischio di
sanguinamentosanguinamento rispetto allrispetto all’’eparina.eparina.

IrudinaIrudina
Presente nella saliva delle sanguisughe, inibitore selettivo Presente nella saliva delle sanguisughe, inibitore selettivo 
delladella trombinatrombina, impedisce il suo legame al fibrinogeno e ai , impedisce il suo legame al fibrinogeno e ai 
fattori V, VIII, XIII.fattori V, VIII, XIII.



ANTICOAGULANTI ORALI ANTICOAGULANTI ORALI 
(indiretti)(indiretti)

Interferiscono con la produzione epatica dei Interferiscono con la produzione epatica dei 
fattori della coagulazione vitamina Kfattori della coagulazione vitamina K--
dipendenti. Impediscono la reazione di dipendenti. Impediscono la reazione di gg--
carbossilazionecarbossilazione dei residui glutammici dei dei residui glutammici dei 
fattori II, VII, IX, X e delle proteine C e S, fattori II, VII, IX, X e delle proteine C e S, 
inibitrici della coagulazione.inibitrici della coagulazione.
La reazione di La reazione di gg--carbossilazionecarbossilazione permette il permette il 
legame con illegame con il CaCa++++ e quindi le quindi l’’attivazione dei attivazione dei 
suddetti fattori della coagulazione.suddetti fattori della coagulazione.
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(epossido)

epossido reduttasi
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Acido Acido eeeeeeee--aminocaproicoaminocaproico

AcidoAcido tranexamicotranexamico

AntifibrinoliticiAntifibrinolitici
Inibitori delInibitori del plasminogeno plasminogeno 

Inibitori diInibitori di serinserin --proteasiproteasi ((plasminaplasmina ))

AprotininaAprotinina


