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Vaskliler yatakta mevcut bir tromblislin geni§lemesi veya yeni 
trombtislerin te§ekkliltinU onlemek maksad1 ile kullamlan, plhbla§­
ma mekanizmasm1 engelleyen ilaQlara antikoaglilan denilir. 

Antikoglilan tedavinin ba§hca endikasyonlan §Unlard1r : 

1. Akciger embolisi, 
2. Myokart enfarktlisli veya ag1r angina pectoris (Status angi-

nosus) 
3. Venoz trombosis (Thrombophylebitis - Phlebothrombosis) 
4. Serebral emboli ve trombtisler 
5. Kardiyovaskliler cerrahi (AQlk kalb cerrahisinde heparinize 

etmek) 
6. Atrial fibrilasyonla birlikte olan ve tekrarlayan embolilere 

sebeb olmu§ bulunan valvtilopatiler, 
7 Ekstremitelerin geni§ travmatik lezyon ve donuklan, 
8. ~oklar (Tromboz te§ekktiltinti onlemek iQin), 
Antikogiilanlarm kontraendikasyonlan ise §unlard1r : 
1. Aktif kanama (Herhangi bir sebeple . ve herhangi bir yer­

den) 
2. Gastroentestinal sistemdeki tilseratif lezyonlar (Bilhassa 

peptik ulkuslar) , 
3. Kan diskrazias1 (hemorajik diatez), 
4. Karaciger yetmezligi, 
5. Prot rombin zamam OlQlilememesi (Oral antikoaglilanlar 

iQin), 

Antikoaglilanlar iki btiytik grub a aynhrlar : Heparin ve Oral -an­
tikoagtilanlar. 

Heparin 

Heparin, bag dokusunun (doku Mast hticreleri) ad1 verilen ve 
vasktiler sistem ile yakm ili§ki halinde bulunan. bir grup hticreler ta­
rafmdan (doku bazofilleri) salgllanan, asit r eaksiyonlu bir muko­
polisakkarindir. 40-50 kadar uronik asit ve glukozamin (Heksoza-
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min) molekUllerinin alternatif ve linear istikamette birle§mesi ile 
meydana gelmi~tir, aynca bol miktarda S04 iyonlarma sahiptir. Ti­
caretteki heparinler hayvan akciger ve karacigerinden elde edilmi~­
tir. Ba§hca Ug §ekilde hazirlanmi§br: 

1. Mililitresinde 5000 Unite (veya 50 mg., 1 cc. de) heparin bu­
lunan tv zerke mahsus ve 5 ml.lik lastik kapakh §i§eler iginde bulu­
nan sulu soltisyonlar. 

2. Mililitresinde 25000 Unite (veya 250 mg., 1 cc. de) heparin bu­
lunan, deri alb yag dokusu igine zerke mahsus, 2 ml.lik lastik kapak­
h §i§eler iginde bulunan sulu konsantre soltisyonlar (Heparin Novo -
Lente gibi) , 

3. Polividon ve prokain ihtiva eden, iM zerke mahsus, reab­
sorbsiyonu geciktirilmi§, depo preparasyonla~ (Heparin Retard 
CHOA Y gibi), 

Reabsorbsiyonlari dUzensiz olan bu preparatlar, bu gtin, terke-
dilmek Uzeredir. 

Heparin klinikte umumiyetle iki maksatla kullamhr: 
1. Antikoagillan, 
2. Antilipemik (berrakla§briCI faktor - clearing). 
Antikoagtilan tesir §u mekanizma ile vuku bulur: 
1. Trombin'in etkisini inhibisyona ugrabr (antitrombik etki). 

Bu suretle pihtlla§ma zamamm uzatir. 
2. Tromboplastin te§ekkillUnU inhibisyona ugrabr. Bunu, 

a) Faktor V (proaccelerin) 
b) Faktor IX (P.T.C.) 
c) Faktor XI (P.T.A.) 

d) Faktor XII (Hageman)yi inhibisyona ugratmak suretiy­
le gergekle§tirir. 

3. Son zamanlarda antienflamatuar ve antihistaminik etkisi 
oldugu anla~Ilmi~br. Lupus erythematodes v.s de de kulla­
mlmaktadir. 

Antilipemik tesir ~u mekanizma ile meydana gelir: 
Heparin, lipoprotein lipaze denilen ve normal olarak dokularda 

(muhtemelen kapiller duvarlarmda) bulunan bir enzimle birle§erek 
onu aktive ve mobilize eder. Bu enzim de, haz1m yolundan gelerek do­
la§Ima kan§mi§ olan, iri molekUllU, dU§Uk dansiteli, bol trigliseritli 
§ilomikronlarm, ve karacigerden kana verilen iri lipoprotein mole­
kUllerinin trigliseritlerini yag asitlerini · ve gliserine gevirmek sure­
tiyle pargalar ve boylece bUyiik yag molekUllerini kUgUlterek, seru­
mu berrakla§bnr (antiaterosklerotik etki) . 
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Heparin'in klinikte kullan~l"'§~ : 

Heparin sadece parenteral olarak verilirse etkilidir. Ani tesir 
eder, toksik degildir. Bazan allerji yapabilir. Damar zerkleri 5 dakika 
sonra tesirini gosterir. 

I. Antikoagillan olarak, 
A - tv enftizyon, en etkili uygulama tarz1d1r, fakat zor ol­

dugundan, ancak kliniklerde ve nadir hallerde kullamhr. 400 mg. (8 
cc.) normal1 heparin, bir litre glikoz serumu iginde, 24 saat stiresin­
ce, damla damla, damara verilir. 

B - Diskontinti tv enjeksiyon : Heparin'in faydah olabil­
mesi igin, plhtlla§ma zamammn normalin iki katmm altma inmeme­
si laz1md1r. Bir defahk enjeksiyonun etkisi 4-6 saat stirer. Bu stire 
doza baghd1r. Bu sebeple, enjeksiyonlarda 4-6 saatte bir yap1hr. 100 
mg.hk bir enjeksiyon, 5-10 dakikada, koagtilasyon zamamm 100 da­
kikaya kadar uzatabilir. Damarlar saglam olmak §arbyla bunun bir 
zaran yoktur. tdeal uygulama §eklinde, her tv enjeksiyondan once, 
plhhla§ma zamam tayin edilir. Bu deger, inisial degerin (9 mm. gap­
h ttip iginde yap1lan Lee-White metodu ile tayin edilen pihbla§ma za­
mam olan 5-10 dakikadir) ikibuguk katmdan gok ise, doz bir once­
kinden 1/ 3 az, iki katmdan az ise 1/3 fazla olarak hesaplamr. Umu­
miyetle ilk gtin bir iki defa p1hbla§ma zamam tayini kafidir. Dozaj 
buna gore ayarlanmahd1r. Mutad dozlar, 6 saatte bir 100 mg. veya 4 
saatte bir 75 mg.d1r. 

C - Karm derisi alb yag dokusu igine ko.nsantre soltisyon 
zerki: Bu ustil, piktirlerin daha arahkh yap1lmasmi mtimktin kilma­
Sl ve damar bulma ktilfetini ortadan kald1rm1§ olmas1 sebebiyie ter­
cih ediliyor. Teknik §oyledir : 

Qok ince bir igne ile karm derisine dikey olarak girilir, en­
jeksiyondan sonra, alkollti pamukla deriye dokunmakla yetinilir, 
ugU§turulmaz. 100 mg.hk (0,4 ml) bir zerkin 8-12 saat kadar antikoa­
glilan etki gosterdigi anla§Ilmi§tir. Mutad dozaj 8 saatte bir 100 mg. 
veya 12 saatte bir 100-150 mg.d1r. Verilecek dozun tayininde, hastanm 
ag1rhg1 goz ontinde tutulmahd1r. Gtindiiztin tv. olarak mutad heparin, 
gece yatarken, deri altma konsantre heparin zerki suretiyle, kombine 
bir usulde, uygulanabilir. 

II. Antilipemik olarak, 

Heparinin antilipemik etkisinin, antikoagtilan etkisinden farkh 
olarak, daha uzun 24 - 36 saat stirdtigti ve daha ktigtik dozlarlada ken-
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disini gosterdigi anla§Ilmi§tlr. (Bir tlip iginde gosterilmi§tir). Bu 
maksatla yap1lan uygulamalar degi§iktir. ~oyleki : Baz1lan her gtin, 
baz1lan gtin a§m, baz1lan da haftada iki defa 50 -100 mg. heparini iv. 
veya deri altl konsantre soltisyonu olarak kullamyorlar. Baz1 mtiellif­
ler glin a§m 100 mg. konsantre heparin kullanmay1 tercih ediyotlar. 
Bu tarz tedavinin, arteriosiklerotiklerde, arahkslZ olarak, btitlin omtir 
boyunca stirdiirtilmesi mtimkiin ve hatta gereklidir. Bu tedavi sayesin­
de iri molekiillii aterojenik lipoproteinlerin partikiilleri kandan kay­
bolmaktadlr. Bu partikiillerin ise, eritrositlerin agregasyonuna yol a~­
mak suretiyle myokard oksijenlenmesini bozdugu (bazan postprandi­
al angina pektoris nobetlerine ve EKG degi§ikliklerine sebep oldugu, 
trombositlerin yapi§kanhklarmm gogaltllarak tromboz istidadm1 art­
tlrdlgl) hiperkoagtilabiliteye sebep oldugu gosterilmi§tir. Heparin te­
davisi alb hafta devam edebilir. 

Heparin kanamasmm durdurulmas1 igin, % 1 Protamin sulfat so­
liisyonu serum fizyolojik iginde iV olarak verilir. Kag mg. heparin zerk 
edilmi§se, o kadar mg. protamin verilmelidir (yani her 10 mg. heparin 
igin, 1 ml. protamin soltisyonu). 

Uzun tesirli heparin zerkedilmi§se, protamin zerkinin tekrarlan­
masi gereklidir. 

Toluidin mavisi 4- 6 mg. kg. serum fizyolojik iginde sulandmla­
rak, yava§ga iV. zerkedilir. Tesiri protaminden daha yava§br. Fakat 
bir gok saatler sUrer. 

Oral A ntikoagulanlar 

Coumarin ve benzeri ilaglar : 

1. Coumadin tipi, 2. indandione tipi. 

Fakat tesir mekanizmalar1 ve kullamh§ alanlan birbirinin aymd1r. 
<;e§itli oral antikoagiilanlarm biribirinden ba§hca farklar1, ahm§lan 
ile tesirlerinin ba§lamas1 igin gegen sUre ve b1rak1hnca devam eden et­
ki stiresidir. 

Oral antikoagiilanlann heparine tisttinliikleri ag1zdan verilebilme­
leri ve biraz daha ucuz olmaland1r. 

Ba§hca mahzurlan ise, aym doza verilen cevaplarm degi§iklikler 
gostermesi ve birikme hassalan sebebiyle dozajm tesbitinde giigltik­
lerle kar§Ila§1lmas1 ve protrombin zamanmm tayinin mtimktin olma­
dlgl yerlerde kullamlamamas1d1r. 
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Oral antikoagtilanlarm terapotik etkisi, protrombin aktivitesi­
nin normalin % 20 - 30 unda tutulmas1 ile elde edilir. Aktivitenin % 15 
in altma dli§mesi kanama tehlikesini, % 30 un tizerinde olmas1 etkisiz­
lik sakmcasm1 dogurur. % 20-30 arasmdaki protrombin aktivitesi, 
ncrmalin 2-2.5 kat! kadar uzaml§ protrombin zamanma uyar. Normal 
Quick zamaru, eldeki tromboplastin reaktifine gore degi§mek tizere, 
11- 15 saniyedir. 17- 18 saniyeden daha uzun olmas1 halinde reaktif 
elveri§sizdir. 

Tesir mekanizmas1 : Oral antikoagtilanlar, Faktor II (Protombin), 
Faktor VII (Proconvertin) , FaktOr IX (P.T.C.), FaktOr X (Stuart) lin 
zenetezini inhibisyona ugratlr. Bunu, K vitamini ile kompetitif bir dav­
ram§ gosterip, onun yerine, bu proteinlerin sentezini mtimklin k1lan 
bir fermentin blinyesine girmek suretiyle yaparlar. 

Oral antikoaglilan dozajmm ayarlanmas1 igin en gok kullamlan 
metot bir safhah Quick metodudur. Fakat bu test protrombin igin spe­
sifik degildir. Elde edilen Quick zamam uzamas1 F .V veya F . VII ek­
sikligine debagh olabilir. Bunu ay1rmak igin ba§ka testier vard1r. Bu 
sebeple, bu gtin bir gok kliniklerde Quick zamam ile birlikte en az bir 
test daha yap1lmaktad1r. Bu suretle hemorajik komplikasyonlar daha 
azalmaktad1r. 

Oral antikoagtilanlara bagh kanamalarm durdurulmas1 : 
Heparin ile olan kanamalarm durdurulmasmdan daha zordur. He­

men ilag kesilir, taze kan transftizyonu yap1hr. 50 - 200 mg. Phytona­
dione (tabii K vitamini, Konakion- Roche ampul, 10 mg.) yava§<;a iV 
olarak, dakikada 10 mg. dan fazla olmayarak, dogrudan dogruya ve­
ya inflizyon halinde verilir. Gerekirse 6 saatte bir tekrarlamr. 

Bu sentetik K vitaminlerinden, mesela Monadione (Synkavit -
Roche) dan daha sliratli tesir eder. Monadione daha hafif kanamalar 
igin kullamlmahd1r. 

Protrombin zamam dli§lik fakat kanama yoksa, per os 5-30 mg. 
phytonadione verilmelidir. 

Son glinlerde myokard enfarkttisiinde antikoagtilan tedavi hakkm 
da fikirler ayr1lmi§br. ~imdi enfarkti.isli.i hastalar good risk (iyi gidi§­
li), bad risk (kotti gidi§li) olarak ikiye aynlmaktad1r. Bad riskli vak'­
alar §Oklu, ileri derecede yetmezligi olan, hipotansiyonlu, ektopik vu­
ru§lan ve aritmlsi olan hastalard1r. Bunlarda mortalite % 60 civarm­
dadir. ilk 48 saatte mortalite §oktan, sonra ise tromboembolik feno­
menlerden olmaktad1r. Bu bak1mdan bunlarda antikoagtilan tedavi 
yap1lmahd1r. iyi gidi§li vak'alarda ise mortalite dli§likttir (% 3.5). 
Bunlara antikoagtilan tedavisi yap1lmamas1 daha uygundur. 



Oral Antikoagtilan preparatlar 

Stmf Generic ad1 Patent ad1 Mutad Mutad Azam1 
inisial ida me tesirin 
dozu dozu ba§langt-
mg. mg. c1 dozu 

Coumadin Bishydroxy Dicumarol 300-600 25 - 100 1.5-3 
coumarin Tabl. A.P. 

50 mg. 
Ethylbis- Tromexan 1500-2400 600-900 1.2 
coumacetate Tab I. 

300mg. 
Cyclocouma- Cumopyrin 
rol 

100-200 15-40 1.2 

Acenocouma- Sintrom 10-20 3-5 1-2 
rol 
Phenprocou- Marcoumar 20-40 3-5 1-2 
mon Tabl. 3 

mg. 
Warfarin Coumadin 40-60 5-10 1-2 

Tabl. 5 
ve 10 mg. 

In dan- Phenindion Dindevan 200-400 50-100 1-2 
dione Pindion 

Tabl. 50 
mg. 

Diphenadione Dipaxin 20-50 3-5 1-2 
Anisindion Miradon 500-700 50-150 1-2 
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Ozet 

Antikoaglilan ilaQlarm yapllan, tesir tarzlan k1saca anlatlldlk­
tan sonra, endikasyon ve kontraendiskonlan s1raland1. Aynca klinik 
tatbikatta dikkat edilmesi gereken hususlar belirtildi. Tedavide kul­
lamlmakta olan oral ve parenteral ilaQlarm ticari preparatlarmm 
ozelliklerini bildiren bir liste eklendi. 

Summary 

Anticoagulant drugs and anticoagulant therapy were reviewed 
by the author. 
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